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2. SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK

Ac
An
ATB
ATM
Bac
CI
CNS
DMZ
ESBL
Fi
FIV
FLV
GIT
KS
KvA
KvB
M

MALDI TOF MS

MRSA
MSSA
PkNS
PkPS
PCR
PMQR
Pr
SAB
SAB2
SAB4
Te
VISA
VRE
VRSA

»matrix assisted laser desorption/ionization — time of flight

Actinobacteria

anamorfa (asexualni stadium houby)
antibiotika, antibioticky

antimykotika, antimykoticky
Bacteroidetes

Contact Index

centralni nervovy systém

doméci mazlicci

Siroké spektrum p—laktamaz
Firmicutes

virus ko€i¢i imunodeficience

virus koc€ic¢i leukemie

gastrointestinalni trakt

kontrolni skupina

kvasinky askomycetarni

kvasinky basidiomycetarni

chovatel (majitel) domaciho mazlicka
methicilin rezistentni Staphylococcus aureus
methicilin citlivy S. aureus
plazmakoagulaza negativni stafylokoky
plazmakoagulaza pozitivni stafylokoky

polymerazova fetézova reakce

plazmidem zprostfedkovana chinolonova rezistence

Proteobacteria

Sabouraudiiv glukézovy agar

Sabouraudiiv gluk6zovy agar s chloramfenikolem

Sabouraudtv gluk6zovy agar s chloramfenikolem a gentamicinem

teleomorfa (sexualni stidium houby)

S. aureus s intermediarni citlivosti k vankomycinu

vankomycin rezistentni enterokoky

vankomycin rezistentni Staphylococcus aureus



3. SOUHRN

Uvod: Mikrobiologicky aspekt vztahu domacich mazli¢kli a jejich chovatelti se zaméfuje na
vyskyt spolecnych druhti mikroorganismu tvoticich spolecné mikrobiotu kvasinek a bakterii,
zejména potencidlné patogennich, kde je zndmy vyskyt sekundarnich rezistenci na
antimikrobialni latky. Sdileni spole¢né domacnosti majiteli a jejich domacich mazlickt
socialné povysenych na ¢leny rodiny je v Ceské republice stile Gast&jsi a promita se do
oboustranné komunikace mikrobioty. Cilem disertacni prace je zjistit na zéakladé
behaviordlnich vzorti c¢lovéka a zvifete sdilené¢ druhové spektrum kultivaéné nepftilis
naro¢nych bakterii a kvasinek. S ohledem na potencidlni vliv antibiotické 1é€by v poslednich
dvanacti mésicich na kolonizaci rezistentnimi mikroorganismy, byl zjiStovan pocet
bakteridlnich a kvasinkovych izolatd vykazujici spolecnou ATB rezistenci s izolaty
mikroorganismi mezi chovateli a jejich doméacimi mazlicky (DMZ) zijicich ve stejné
domécnosti.

Metodika: Ze 120 domécnosti s doméacim mazlickem a 80 kontrol (bez mazlicka) bylo
poskytnuto celkem 1156 vzorkd. Vytéry z nosni sliznice, meziprsti nohou, podpazi a
zvukovodu byly odebrany od 145 chovatell a vzorky nosni sliznice a zvukovodu od
128 domacich mazlickd. Vytéry nosni sliznice, zvukovodu, podpazi a meziprsti nohou
(320 vzorkil) byly poskytnuty také kontrolni skupinou 80 lidi, kteti nesdileji déle nez 1 rok
s Zadnym zvifetem domdacnost. VSichni chovatelé vyplnili dotaznik s vypovédi o vztahu ke
svym domacim mazlickim a pfedchozi antibiotické terapii za posledni rok. Bakterialni a
kvasinkové izolaty byly urceny pomoci kultivacnich, biochemickych a mikroskopickych
metod a konfirmovany metodou hmotnostni spektrometrie MALDI-TOF. Na zékladé
statistické analyzy byly vyhodnoceny hypotézy nezéavislosti vlivu faktori ovlivilujici
komunikaci mikrobioty chovatele a domaciho mazlicka na kvantitativni a kvalitativni slozeni
mikrobioty a oboustranného pfenosu kmend rezistentnich k bézné¢ pouzivanym
antimikrobialnim lé¢iviim ve veterinarni 1 humanni medicing.

Vysledky: Pro vyjadieni intenzity kontaktu chovatele k domacimu mazlickovi byla zavedena
veli€ina tzv. kontaktni index (CI) nabyvajici hodnot 1-8. Dolni kategorie (CI v rozmezi 1-4)
zna¢i méné blizky vztah a horni hranice (CI v rozmezi 5-8) spiSe bliZ§i vztah. Dolni hranice
CI byla zaznamenana u 11,72 % (n=17) majitelti a naopak u 88,23 % (n=128). Antibiotickou
1é¢bu v poslednim roce absolvovalo 26,56 % (n=34) testovanych domécich mazlickt, 31,03
% (n=45) chovatelll a 31,25 % (n=25) nechovatelii. Z biologického materialu bylo celkovée

izolovéno u tii sledovanych skupin 176 druhli mikroorganismu (137 bakterii a 39 kvasinek);
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z toho u chovatelti bylo izolovano 123 druht mikroorganismi (101 bakterii a 22 kvasinek).
Z materialu DMZ bylo izolovano 152 druhli mikroorganismii (124 bakterii a 28 kvasinek),
z ¢ehoz 99 druhd, 87 bakterii a 12 kvasinek, se vyskytovalo u obou skupin spolecné.
Z kontrolni skupiny nechovatelti bylo izolovdno 73 druhii mikroorganisma (56 bakterii a
17 druht kvasinek). S ohledem k biologickému materialu, druhové nejpestiejsi mikrobiotu
poskytovala nosni sliznice DMZ (n=96). Naproti tomu zvukovod byl sice druhové méné
pocetny (n=62), ale kvantitativné nejobsahlejsi co do poctu izolati. Ve zvukovodu DMZ
kvantitativné ptevladaly lipofilni kvasinky, piedevSim Malassezia pachydermatis, velmi
vyznamn¢é byly zastoupeny také Proteobacteria (piredev§im Escherichia coli). U ¢lovéka byl
druhové nejbohatsi biologicky material z meziprsti nohou chovatelti (n=74). Shodny fenotyp
rezistence mezi chovatelem a mazlickem byl zjistén v 21,67 % domadacnostech (n=26) u
16 druhli mikroorganismt (13 druhil bakterii a 3 druhy kvasinek).

Zavér: Druhova pocetnost mikroorganismi izolovanych z chovatel a kontrolni skupiny
nechovatelti se vyznamné neliSila. Ani doba sdileni jedné domdcnosti chovatele a DMZ
neméla vliv na druhovou pocetnost mikroorganismt u chovatele. Nebyl prokazan statisticky
vyznamny vliv CI majitele na pocetnost bakteridlnich a kvasinkovych izolath
mikroorganismi, ani na sdileni rezistentnich izolatii bakterii a kvasinek. Nejcastéji byl mezi
chovatelem a DMZ sdilen kmen S. aureus rezistentni k methicilinu (MRSA). Pfedchozi ATB
terapie vyrazné€ ovlivnila kvantitu izolovanych kvasinek u clov€ka (chovatelé 1 nechovatelé),
zatimco u DMZ nebyl tento vliv pozorovan. V neposledni fadé byl pozorovan vliv ATB
terapie za posledni rok alespoii u jednoho zparu (DMZ, chovatel) na vyskyt kment
mikroorganismu se shodnou rezistenci. U kontrolni skupiny nechovateld byly v 9 ptipadech
rezistentni izolaty také zachyceny (v 8 ptipadech Staphylococcus aureus a v 1 piipadé

S. pseudintermedius) rezistentni k methicilinu (MRSA, MRSP).

Klicova slova: zvifeci mazlicci, chovatelé, sdilena mikrobiota, antibioticka rezistence



SUMMARY

Introduction: The microbiological aspect of the relationship between pets and their owners
focuses on the occurrence of common species of microorganisms that together form the
microbiota of yeasts and bacteria, especially potentially pathogenic ones, where secondary
resistance to antimicrobials is known to occur. The sharing of a common household of owners
and their pets socially elevated to family members is increasingly common in the Czech
Republic, and the likelihood of mutual communication of microbiota is increasing. The aim of
this dissertation is to determine the shared species spectrum of culturally undemanding
bacteria and yeasts based on human and animal behavioral patterns. Considering the potential
influence of antibiotic (ATB) treatment in the last twelve months on colonization with
resistant microorganisms, the number of bacterial and yeast isolates showing shared ATB
resistance with microorganism isolates between owners and their pets living in the same
household was investigated.

Material and Methods: A total of 1156 samples were provided from 120 households with
and 80 without pets. Nasal mucosa, interdigital, axillary and ear canal swabs were collected
from 145 keepers and nasal mucosa and ear canal samples from 128 pets. Nasal mucosa, ear
canal, axillary and interdigital swabs (320 samples) were also provided by a control group of
80 people who had not shared a household with any animal for more than 1 year. All owners
completed a questionnaire with statements about their relationship with their pets and
previous antibiotic therapy in the past year. Bacterial and yeast isolates were identified by
culture, biochemical and microscopic methods and confirmed by MALDI-TOF mass
spectrometry. Statistical analysis was used to evaluate the hypotheses of the independent
influence of factors facilitating communication between the microbiota of the owner and the
pet on the quantitative and qualitative composition of the microbiota and the two-way
transmission of strains resistant to commonly used antimicrobial drugs in veterinary and
human medicine.

Results: The questionnaire survey revealed that 45 % (n=54) of households keep more pets
than the one included in the study. A variable called contact index (CI) taking values of 1-8
was introduced to express the intensity of contact between the owner and the pet. The lower
category (CI=1-4) indicates a less close relationship and the upper limit (CI=5-8) a rather
closer relationship. The lower limit of the CI was observed for 11.72 % (n=17) of owners and
vice versa for 88.23 % (n=128). Antibiotic treatment in the last one year was received by

26.56 % (n=34) of the tested pets, 31.03 % (n=45) of the owners and 31.25 % (n=25) of the
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non-owners. A total of 176 species of microorganisms (137 bacteria and 39 yeasts) were
isolated from the biological material in the three monitored groups of participants; of which
123 microbial species (101 bacteria and 22 yeasts) were isolated from owners. 152 species of
microorganisms (124 bacteria and 28 yeasts) were isolated from pets” material, of which 99
species (87 bacteria and 12 yeasts) occurred together in both groups. 73 microbial species (56
bacteria and 17 yeast) were isolated from the control group of non-owners. With respect to the
biological material, the nasal mucosa of the pets appeared to be the most species diverse
(n=96). Their ear canal was less abundant in terms of species (n=62), but quantitatively the
most abundant in terms of number of isolates. The pets” ear canal was dominated by lipophilic
yeasts, mainly Malassezia pachydermatis. Proteobacteria (mainly Escherichia coli) were also
very significantly represented. In humans, the most species-rich biological material was from
the interdigital region of the owners (n=74). Sharing of strains with the same phenotypic
resistance to antimicrobial agents between owner and pet was found in 21.67 % of households
(n=26) for 16 species of microorganisms (13 bacterial species and 3 yeast species).
Conclusion: The species abundance of microorganisms isolated from the owners and the
control group did not differ significantly. Neither did the time of sharing one household
between the owner and pet show any effect on the species abundance of microorganisms in
the owner. There was no statistically significant effect of the CI of the householder on the
abundance of bacterial and yeast isolates of microorganisms, and even on the sharing of
resistant bacterial and yeast isolates. Methicillin-resistant Staphylococcus aureus strain
(MRSA) was the most frequently shared strain by owners and pet. Previous ATB therapy
significantly affected the quantity of yeasts isolated in humans (owners and non-owners),
whereas this effect was not observed in pets. Finally, the effect of ATB therapy over the last
year was observed in at least one of the pairs (pet, owner) on the occurrence of strains of
microorganisms with identical phenotypic resistance. In the control group, methicillin-
resistant isolates (MRSA, MRSP) were also found in 9 cases (S. aureus in 8 cases and
S. pseudintermedius in 1 case).

Keywords: pets, owners, shared microbiota, antibiotic resistance
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4. UVOD

Ceska republika patii v ramci EU na 3. misté v oblib& chovu pst a koéek jakozto
domacich mazlicka (DMZ) (Statista 2021).

DZM jsou po mnoho let soucasti mnoha domacnosti po celém svété. Mnohé studie
prokazuji, Zze kontakt s majitelem vede s velkou pravdépodobnosti k vymeéné mikroorganismi,
a tedy 1 moznosti genetické komunikace mikrobioty obou hostiteld. NaruSovani ekologické
rovnovahy mikrobiomu at uz chemickymi (antibiotika, dezinfek¢éni prostiedky) nebo
fyzikdlnimi vlivy (UV zéfeni, radiace), miize vést k redlnému zdravotnimu riziku pro
imunosuprimované hostitele (majitel/ DMZ). Onemocnéni zapiic¢inéné oportunnimi patogeny
je navic zndsobeno tim, Ze tyto mikroorganismy jsou castym zdrojem rezistence
k antimikrobidlnim latkdm (ATB). V soucasné dobé jsou infekce oportunnimi patogeny na
vzestupu pfedevsim u hematoonkologickych pacienti.

Tato studie je zaméfena jednak na klinicko-epidemiologické aspekty vztahu domécich
zvitat a jejich majiteli pomoci porovnavani jejich mikrobiomu s ohledem na podminéné
patogeny, pfedevsim plivodce nozokomidlnich infekci, které se vyznacuji zvySenou rezistenci
na ATB a niz§imi in vitro kultivatnimi ndroky. Z tohoto divodu byl sledovan mozny vliv
ptedchozi antibiotické (ATB) 1é¢by za posledni rok na sdilenou mikrobiotu a vyskyt spolecné
rezistence. Cilem bylo ovéfit, zda monitoring biodiverzity a vyhodnoceni pfenosu a sdileni
mikroorganismii miize korelovat s moznymi zdravotnimi riziky, které z kontaktu mezi

majitelem a mazlickem vyplyvaji.
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5. CILE DISERTACNI PRACE

Bakterialni a kvasinkovi kolonizatofi tvoii na kiizi a slizni¢nich povrsich jak ¢lovéka,
tak i DMZ tzv. mikrobiotu. Hostitelskému imunokompetentnimu makroorganismu za béznych
podminek nepiisobi klinické obtize. Blizky kontakt s DMZ, ktery je v dneSni dobé u mnoha
chovatelti zcela bézny, by mohl podporovat vyménu oportunnich patogeni, které tuto
mikrobiotu tvofi. Oboustranna komunikace mikrobioty chovatele a DMZ by mohla
predstavovat vyznamny rizikovy faktor pro predisponované hostitele za vzniku rtzné
zavaznych patogennich procesii. K tomuto riziku navic pfispiva i ten fakt, Ze s pfenesenymi
mikroorganismy soucastné dochézi i k oboustrannému pienosu genetického materialu, ktery
kéduje mechanismy bakteridlni a kvasinkové rezistence.

Cilem disertacni prace bylo proto nejprve porovnat druhové slozeni a pocetnosti druhti
oportunné patogennich bakterii a kvasinek u chovateli a DMZ, nasledné pak vyhodnotit vliv
intimity jejich kontaktu majitele a dobu jejich souZziti na spektrum a pocet izolovanych
mikroorganismli. Nakonec bylo cilem také vyhodnotit wvyskyt sdilenych izolatd
mikroorganismi a porovnat kvantitativné jejich rezistenci na ATB. Také ATB terapie
v poslednim roce sama o sob& by mohla mit vliv na sdileni rezistentnich mutant oportunné
patogennich mikroorganismli. Kontrolni skupina nechovateli DMZ slouzila k porovnani
spekter a poctu druhli mikroorganismti mezi chovatelem DMZ a nechovatelem.

Kontrolni skupina nechovatelii (KS) hrala vyznamnou roli pii porovnani druhového
slozeni a poctu mikroorganismi. Cilem disertacni prace bylo také porovnat odliSnosti
mikrobioty chovatelii a KS a také mozZny vliv ATB terapie za posledni rok na tuto mikrobidlni

pocetnost (abundanci) u obou testovanych souborti lidské populace.
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6. OBECNA CHARAKTERISTIKA

Na koznich a slizni¢nich povrsich ziji mikrobialni spolecenstva, jejichz slozky tvoii
mutualisté, ktefi si prospivaji navzajem s hostitelem, a komenzalové, ktefi hostiteli obvykle
neprospivaji, ale za béznych podminek ani nesSkodi, ba naopak mohou byt i pasivné prospésni
(Serum et Sunde 2001).

Uginnou ochrannou bariéru proti primarnim ptvodctim infekci tvoii mikrobilni
ekosystém, tzv. mikrobiom, kiize a sliznic sestavajici z bakteridlnich, houbovych, virovych a
protozoarnich kolonizatord, ktefi tvofi jeho soucasti (Neish 2014). Tyto rezidentni
mikroorganismy Zziji v komenzalnim nebo mutualistickém vztahu se svym hostitelem.
Prospéch vyplyva jednak z interakci s imunitou hostitele a jednak z kompeti¢nich vztaht
s mikroorganismy mezi sebou, které pfirozené¢ brani pomnozeni potencidlné¢ patogennich
druht. Tomuto efektu se fika koloniza¢ni rezistence. Jejich interakce zahrnuji produkci
dilezitych nutriénich zdroji, biokonverzi zivin a ochrannou ekologickou bariéru proti
patogenim. Propuknuti nemoci tedy muze byt disledkem ztraty prospé€Snych funkci
mikrobioty nebo invazivnim procesem primarné patogennich mikrobii (Grice et al. 2011). Pro
kolonizaci kize a sliznic jsou nezbytnymi faktory rychly rist, adherence k zivému povrchu,
kompeti¢ni schopnost odolavat vnéjSim podminkdm vcetné nedostatku zivin a kysliku.
Houbova slozka mikrobioty je tvofena kvasinkami a vldknitymi houbami pocetnéji vazanymi
vice na sliznici nez na kizi (Ogai et al. 2021).

Bakterialni slozka mikrobioty, pfedevSim z diivodu rychlejsiho rstu, dominuje. Savci
makroorganismus méa mnoho anatomickych lokalit, které poskytuji nutricni zdroje pro
mikroby. Tyto lokalizace se mohou zna¢né lisit vlhkosti, teplotou, expozici slune¢nimu zareni
(srst), pH a mnoZstvim koZniho mazu. Jmenované faktory vedou k vyznamné intrapersonalni

divergenci mikrobiomu podle riznych ¢asti lidského téla (Grice et al. 2009).

6.1. Prirozena mikrobiota kuze a sliznic ¢lovéka

Charakteristickym rysem lidské kozni mikrobioty je existence riznych mikrostanovist
danych lokalnimi fyziologickymi podminkami, v¢etné aktivity mazovych a potnich zlaz, které
urcuji jejich sloZeni (Grice et al. 2009).

Lidsk4 mikrobiota se vyviji v ¢ase hned od narozeni. Kojenci ji maji jinou nez dospéli.

Pfirozend mikrobiota je nezbytnd pro optimalni funkci kiiZze a sliznic. Moduluje vrozenou
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imunitni odpovéd’ a zabranuje kolonizaci potencidlné patogennimi mikroorganismy (Wanke
et al. 2011)

Genomovou sekvenaci byly na kazi cloveéka prokdzédny bakterialni druhy
Propionibacterium acnes, Staphylococcus epidermidis, S. aureus, Corynebacterium spp.
(Wang et al. 2014). V oblastech mazovych zlaz dominuji lipofilni druhy Propionibacterium
spp. ¢i Malassezia spp., predevSim M. furfur, zatimco bakterie jako Staphylococcus spp. a
Corynebacterium spp. jsou hojn€jsi v mistech vlhké zaparky vcetné ohybii loktd, meziprsti
nohou ¢i podpazi. Lipidy kozniho mazu jsou utilizovany auxotrofnimi druhy Malassezia a
Corynebacterium, protoze ty samy nejsou schopny produkce vlastnich lipida (Scharschmidt et
Fischbach 2013).

V kazi bylo zjisténo mnoho interakci mezi komenzaly a Staphylococcus aureus.
Kompeti¢ni latky produkované nckterymi stafylokoky, konkrétné S. lugdunensis, inhibuji
kolonizaci S. aureus. Také S. epidermidis miize inhibovat tvorbu biofilmu S. aureus produkci
serinové protedzy glutamyl endopeptidazy (Sugimoto et al. 2013).

Ve studii provedené Seifertem et al. (1997) byl z riznych anatomickych lokalit
zdravych lidi véetné cela, nosu, ucha, hrdla, priiddusnice, spojivky, ruky, pochvy a hréze,
lokalit vlhké zaparky, jako jsou axily nebo meziprsti nohou byl izolovan Acinetobacter spp.
(Seifert et al. 1997).

ATB produkovana Staphylococcus hominis maji synergicky ucinek s lidskym
antimikrobidlnim peptidem LL-37, ktery rovnéZ sniZzuje kolonizaci S. aureus. Naopak
Propionibacterium acnes produkuje koproporfyrin III, ktery podporuje agregaci bunck
S. aureus a tvorbu biofilmu (Wollenberg et al. 2014).

K dominujici pfirozené bakteridlni mikrobiot€¢ zvukovodu ¢loveéka patii
Staphylococcus spp. Ctyfi nejéastéjsi nalezy usni mikrobioty byly Staphylococcus auricularis,
Propionibacterium acnes, Alloiococcus otitis a Turicella otitidis. Alloiococcus spp. se mize
vyskytovat u lidi, ktefi si &isti zvukovody vatovymi ty¢inkami. Ugastnici studie s vysokym
relativnim vyskytem Alloiococcus spp. méli typicky nizky vyskyt Staphylococcus spp., coz
mize byt znamkou toho, Ze tyto bakteridlni druhy si v mikrobioté¢ zvukovodu vzijemné
konkuruji. Mikrobiom zevniho zvukovodu se zd4 rozmanity a individudlni. Hygienické
navyky pfi ¢isténi usi ho méni (Sjovall et al. 2021).

Usni maz (sebum) je produktem sekrece mazovych Zlaz spolu s buiitkami zrohovatélé
vrstvy epitelu zevniho zvukovodu. Béznymi zastupci polymikrobialnich spolecenstev v tomto

materidlu zdravého cloveéka jsou Corynebacterium spp., Staphylococcus saprophyticus,
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S. epidermidis a S. aureus. Méné Castymi nélezy jsou pak kvasinky jako Candida albicans,
z bakterii Pseudomonas stutzeri ¢i P. aeruginosa. Mikrobidlni nalezy jsou rozmanitéjsi se
stafim uSniho mazu, ktery, pokud neni odstrafiovan, by se mohl stat zdrojem patogenti
(Campos et al. 1998). Interakce mezi kvasinkami a bakteriemi pravdépodobné udrzuji zdravé
sliznice, jak doklada synergicky vztah mezi Candida albicans a viridujicimi oralnimi
streptokoky (Diaz et al. 2014).

Nosni sliznice je prvnim kontaktnim mistem, které je exponovano vnéjSimu prostredi.
Je bézn¢ kolonizovéana nepatogennimi neisseriemi a Haemophilus spp. Staphylococcus aureus
je izolovany z nosni sliznice a n¢kdy z kize ¢loveka (tfisla, axilarni jamka) s mensi Cetnosti
nez S. epidermidis, ktery je dominantnim koznim kolonizatorem (Otto 2009).

Chen et al. (2022) izolovali znosni sliznice bakterialni rody Streptococcus,
Prevotella, Faecalibacterium, Neisseria, Lactobacillus, Haemophilus a Clostridium, avSak
kvantitativné se 1i8i u osob s alergickou rymou a u zdravych. Cely bakteridlni profil
mikrobiomu nasalni sliznice dé€li do Sesti kmenu: Firmicutes, Bacteroidetes, Proteobacteria,
Actinobacteria, Cyanobacteria a Fusobacteria. U zdravych osob pfevazuji rody
Faecalibacterium, Lactobacillus a Clostridium. Streptococcus spp. tvoii naopak minimalni
zastoupeni v nosnim mikrobiomu zdravych osob (Chen et al. 2022).

Firmicutes je nejhojnéj$§im kmenem bakterii u zdravych dospélych lidi (Eckburg et al.
2005). Jeho zastupci hraji zasadni roli pfi udrzovani bariérové funkce spojené s drédhou
mastnych kyselin s kratkym fetézcem a sekundéarnich Zlucovych kyselin (Sartor et Wu 2017).

V mikrobioté pokozky s hustSim zastoupeni mazovych Zzlaz dominuji lipofilni
kvasinky rodu Malassezia. Kolonizace ktze Malassezia spp. zafina jiz u novorozencd,
zvySuje se asi do 12 mésict véku a poté zistava relativné stald az do puberty, kdy dochazi
k dalS$imu vyznamnému kvantitativnimu zvySeni poctu kolonizatorti diky zvySené aktivité
mazovych 714z a zménami v lipidovém slozeni pokozky (Nagata et al. 2012).

Po puberté tvoti Malassezia spp. 50 — 80 % lidského mykobiomu (Jo et al. 2016).
M. furfur, M. sympodialis a M. restricta jsou nejrozsifenéj$i druhy lipofilnich kvasinek na

lidské pokozce (Obr. 1) (Grice et Serge 2011).
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Obrazek 1: Lokalizace vyskytu Malassezia spp. u €lovéka (Zdroj: doi: 10.3390/j0f8070708)

6.2. Prirozena mikrobiota kiiZe a sliznic psa

Psi kiize je kolonizovana velmi podobnymi kmeny jako lidska kize (Rodrigues-
Hoffmann 2014). Hlavni kmeny obyvajici kozni mikrofloru u zdravych pst jsou
Proteobacteria, Firmicutes, Fusobacteria, Actinobacteria a Bacteroidetes (Cusco et al. 2017).
Studie sledujici psi mikrobiomy kiiZe a sliznic sledovaly pouze nékolik koznich mist u malého
poctu pst (Sturgeon et al. 2013). Dominujicim kmenem identifikovanym v riznych oblastech

povrchu ktize a sliznic jsou u psti Proteobacteria (Obr. 2) (Rodrigues-Hoffmann et al. 2014).
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Obrazek 2: Mikrobialni spektra lokalit mikrobiomii psa
(Zdroj: doi:10.1371/journal.pone.0083197.g004)

Escherichia spp. je béznym nalezem ve zvukovodu zdravych pst (Ngo et al. 2018).
Mnoho studii popsalo ptitomnost S. intermedius a Malassezia pachydermatis jako soucast
béZzné mikrobioty psiho ucha. Bylo vsak také prokazano, Ze nékteré izolaty maji souvislost
s otitis externa (Lilenbaum et al. 2000), obzvlast¢ za Ucasti Corynebacterium auriscanis
(Henneveld et al. 2012).

Ralstonia spp. je ¢astym rodem identifikovanym ve vétSin€ klinickych vzorki kozniho a
slizni¢niho materialu. Celed’ Moraxellaceae je vyznamné zastoupena v nazalni sliznici. Retni
komisura byva kolonizovana pfevazné Celedi Porphyromonadaceae a rodem Porphyromonas
spp. Dalsi rody, které jsou bézné ptitomny v koznich a mukokutannich stérech, zahrnovaly
rody Bacillus, Corynebacterium, Macrococcus a Pseudomonas (Rodrigues-Hoffmann et al.
2014).

Kultivaci bylo prokazéano, ze nékteré z nejbéznéjSich komenzalnich bakterii v kiazi
zdravych psit  zahrnuji také Micrococcus spp., S. epidermidis ¢i S. xylosus,
a-hemolytické streptokoky, Clostridium spp., Propionibacterium acnes, Acinetobacter spp. a
rtizné gramnegativni aeroby (Saijonmaa-Koulumies et Lloyd 1996).
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Escherichia coli, Proteus mirabilis, Corynebacterium spp., Bacillus spp. a Pseudomonas
spp. byvaji izolovany jako tranzientni flora v k0zi psi, jejichz néktefi zastupci se mohou
uplatiiovat jako patogeny (Miller et al. 2012). Naproti tomu Micrococcus spp., gramnegativni
aeroby, Bacillus spp. a Staphylococcus intermedius skupiny SIG, ktera obsahuje druhy S.
pseudintermedius, S. intermedius a S. delfini, byly hlaSeny jako nejbéznéj$i mikroby
izolované ze psi srsti a vlasovych folikuli (Harvey et Lloyd 1995). Fylogenetickou analyzou
nuc genl byly vSechny kmeny SIG ze pst, kocek a lidi identifikovany jako
S. pseudintermedius, kdezto izolaty z holubli, koni a norkd patii do komplexu
S. intermedius/S. delfini (Sasaki et al. 2007).

S. pseudintermedius je Casto kultivovan z nosni dirky, orofaryngu a perianalni oblasti a je
povazovan za soucast rezidentni bakteriobioty téchto mikrostanovist, zaroven predstavuje
nejcastejSiho zastupce plazmakoaguldza pozitivniho stafylokoka u psa (Allaker et al. 1992;
Harvey et Noble 1998).

Kvasinky maji sofistikované adheren¢ni schopnosti a vysledkem interspecialni kooperace
mikroorganismu je pevnéjs$i a organizovanéjsi biofilm, nez by byl pouze unispecidlni. Tato
kooperace byla popsana u Candida parapsilosis a Malassezia pachydermatis na psi pokozZce
postizené dermatitis seborrhoica (Bumroongthai et al. 2016).

7 druh Malassezia spp. bylo izolovano ze pst, ale dominantni zastoupeni ma
M. pachydermatis, ktera je Cast&ji izolovana z perioralnich a interdigitalnich oblasti nez ze
zadnich nebo ventralnich jako jsou axily nebo tfisla. Tento druh rovnéZz dominuje ve

zvukovodu zdravych psi (Guillot et Bond 2020) (Obr. 3).
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M. pachydermatis

M. restricta

M. pachydermatis
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M. restricta

M. arunalokei

Obrazek 3: Lokalizace vyskytu Malassezia spp. u psa (Zdroj: doi: 10.1016/j.vetmic.2005.04.016)
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6.3. Prirozena mikrobiota kiuiZe a sliznic ko¢ky

Epidermélni a slizni¢ni mikrobiota lidské a psi kiize je popsana v mnoha studiich,
mikrobiota kocCi¢i kiize zilstavd prostudovédna jen malo. VétSina vyzkumi kozniho
mikrobiomu kocek je zaméfena na stafylokoky kvuli jejich roli v patogennich procesech
(Lu et McEwan 2007; Woolley 2008).

U kocek jsou stafylokoky hlavnimi druhy pfirozené mikrobioty kiiZze a nosni sliznice.
Nejcastéji pozorovany je S. felis. S. pseudointermedius je izolovan jiz méné a
S. aureus je izolovan velmi zifidka (Lilenbaum et al. 1998), nicméné jeho vyskyt signifikantné
stoupa u ptirozené mikrobioty kocek sdilejicich domécnost s clovékem. To by naznacovalo
jeho ptenos z ¢loveéka na kocky coby DMZ (Bierowiec et al. 2016). U zvitat se Casto testuje
kolonizace nosni sliznice S. aureus (hlavné methicilin rezistentni kmeny — MRSA)
k posouzeni vztahu s ¢lovékem (Peton et al. 2014).

Bakteridlni profil kolonizatori kocek jsou kmeny v tomto potadi Proteobakterie,

Bacteroidetes, Firmicutes, Actinobacteria a Fusobacteria (Obr. 4) (Older et al. 2017).
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Obrazek 4: Mikrobialni spektra lokalit mikrobiomii kocky
(Zdroj: doi:10.1371/journal.pone.0178555)
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Studie zalozena na kultivaci vzorkl s cilem popsat kozni koc¢i¢i mikrobiotu zjistila, Ze
dominujicimi  bakteridlnimi  kolonizatory jsou rody Micrococcus, Acinetobacter,
Streptococcus a Staphylococcus (Krogh 1976). Analyza kozni mikrobioty riznych plemen
koc¢ek odhalila vyznamné rozdily v diverzité alfa (druhova pocetnost jednoho odbérového
mista), pficemz nejrozmanitéjsi spolecenstva maji plemena Sphynx a bengalska kocka. Bylo
zjisténo, ze mnoho mikrobidlnich taxonl je mezi plemeny kocek rozdilné hojné, véetné
Veillonellaceae a Malassezia spp. Expozice venkovnimu prostiedi ma vSak zna¢ny vliv na
diverzitu beta (druhova pocetnost mezi vzorky z vice odbérovych mist), zejména v dutin¢
ustni (Older 2019). Také rozmanitost mykobioty kocky je rtizna s ohledem na to, kde kocka
zije. Kocky Zijici trvale v domacnosti, maji mykobiotu vyrazné chudsi. Dominantni postaveni
v mykobioté zde maji lipofilni kvasinky. 11 druhti rodu Malassezia bylo izolovano z kocky.
Kvantitativni PCR amplifikace potvrdila dominantni kolonizaci druhy M. restricta
a M. globosa, ale nikoli M. pachydermatis (Older et al. 2019).

M. pachydermatis dominuje v zevnim zvukovodu kocek, nésledovana M. nana.
Dal$imi druhy jsou M. furfur, M. globosa, M. sympodialis a M. obtusa. Zahyby drapt u kocek
jsou specifickym mikrostanovistém pro M. slooffiae (Castella et al. 2005) (Obr. 5).

M. furfur
B M. sympodialis

M. obtusa

M. nana

M. pachydermatis

M. globosa

M. restricta

M. slooffiae ——/}"’”JJ

Obrazek 5: Lokalizace vyskytu Malassezia spp. u ko¢ky
(Zdroj: DOI: 10.1016/j.vetmic.2005.04.016)

Micrococcus spp., o-hemolytické streptokoky a Acinetobacter spp. byly nalezeny u psa
1 koCky. Staphylococcus aureus byl izolovan od 9 psti a 4 kocek a S. epidermidis od 7 psii

a 5 kocek. B-hemolytické streptokoky, Corynebacterium spp., Bacillus spp., Escherichia coli,
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Proteus mirabilis, Pseudomonas spp., a Alcaligenes spp. se u kocek nachéazely vzacnégji

(Krogh 1976).

6.4. Puivodci oportunnich infekci ¢lovéka

Oportunni patogeny c¢loveka jsou cCasto endogenniho plvodu, obvykle vyvolavaji
onemocnéni jen u jedincl s vyznamné snizenou imunitni odpovédi. Pivodci patii mezi
bakterie, viry (napt. herpetické viry), fada parazith (zvlasté prvoki) a vétSina hub (Brown et
al. 2012).

Se snizenou imunitni odpovédi se lze prirozené setkat u novorozencti, gravidnich Zen a
osob v pokroc¢ilém veku, nepfirozen¢ pak pifi nékterych patologickych stavech ¢i 1é¢be
imunosupresivnimi latkami (napf. kortikoidy) (Dowling et Levy 2014; Nuriel-Ohayon et al.
2016).

Pokles neutrofilnich granulocytti pod 500 bunék/ mm? (neutropenie) je Castd u pacientl
s akutni lymfoblastickou leukémii, v indukéni fazi chemoterapie, po aktinoterapii a u pacientli
v Casné fazi po allogenni transplantaci kostni diené. Mezi plivodce infekénich komplikaci
provazejici neutropenii delsi nez 10 dni se uplatiiuji pfedevsim proteobakterie, grampozitivni
koky a kvasinky. Ve srovnani s DMZ jsou ve slozeni oportunnich patogent rozdily ptedevS§im
v kvantité. (Tab 1).

Tabulka I: Profil oportunnich patogent pii neutropenii DMZ a ¢lovéka

PSI a KOCKY CLOVEK

BAKTERIE BAKTERIE

Pseudomonas aeruginosa Pseudomonas aeruginosa

Pasteurella multocida Burkholderia cepacia

Acinetobacter Iwoffii Citrobacter sp.

Acinetobacter pitii Acinetobacter calcoaceticus (A. baumanni
agg)

Corynebacterium auriscanis Stenotrophomonas maltophilia

Staphylococcus pseudintermedius Staphylococcus aureus

Staphylococcus schleiferii S. epidermidis

Streptococcus canis Streptococcus viridans

Enterococcus faecalis Enterococcus faecalis

Enterococcus durans E. faecium

KVASINKY KVASINKY

Candida albicans Candida albicans

Candida non-albicans Candida non-albicans
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K manifestacim téchto pivodcii patii sepse, fungémie, bakterialni pneumonie, nekrotizujici
enterokolitida, hepatoliendlni kandid6za, kozni abscedujici infekce (Lustberg 2012).

Deficit humoralni imunity (napf. hypogamaglobulinémii <2,5 g/1) vede k neschopnosti
opsonizovat opouzdiené bakterie. Privodni diagn6za byva predev§sim myelom a chronicka

lymfoblasticka leukémie. Piivodci téchto infekci jsou opouzdiené bakterie (Tab. 2).

Tabulka 2: Profil oportunnich patogeni pii hypogamaglobulinémii DMZ a ¢lovéka

PSI a KOCKY CLOVEK

I Escherichia coli Escherichia coli

I Bordetella bronchiseptica Klebsiella pneumoniae

Moraxella canis Haemophilus influenzae

Pasteurella multocida Streptococcus pneumoniae

Staphylococcus pseudintermedius Staphylococcus aureus

Klinicky se manifestuji jako respiracni a gastrointestindlni infekce, infekce mocovych cest,
kozni infekce, neuroinfekce (hnisava meningitida) (Litzman 2019).

Porucha buné¢né imunity (T-lymfocyty pod 1000 bun¢k/mm? nebo CD4+ lymfocyty
pod 250 bunék/ul) vytvaii podminky pro vznik infekei prevazné intraceluldrnimi
mikroorganismy, napt. Salmonella enterica, mykobakterie, Toxoplasma gondii, z kvasinek
kandidy a Cryptococcus neoformans/ C. gatii komplex, Cytomegalovirus, Epstein-Barrové
virus (Greenberg et Riddell 2000) (Tab. 3).

Tabulka 3: Profil oportunnich patogenu pri deficitu bunééné imunity DMZ a ¢lovéka

PSI a KOCKY CLOVEK
BAKTERIE BAKTERIE

Pasteurella multocida/P. canis Salmonella enterica

Stafylokoky (S. pseudintermedius, S. schleiferii, | Stafylokoky (S. aureus, S. epidermidis)
S. felis, S. epidermidis)

Streptococcus canis Propionibacterium acnes

Neisseria zoodegmatis Streptococcus pneumoniae

Echerichia coli Neisseria meningitidis

Bordetella bronchiseptica KVASINKY

Pseudomonas aeruginosa Cryptococcus neoformans/ C. gatii komplex

KVASINKY Candida spp.
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Cryptococcus gatii Malassezia furfur

Candida spp. Magnusiomyces capitatus

Malassezia spp. Pneumocystis jirovecii

Kortikosteroidy komplexné zasahuji do imunitnich mechanismti (funkce B a
T-lymfocytii, neutrofili, monocyti a produkce cytokini) a zvySuji nachylnost k endogennim

1 exogennim pavodctim (Tab. 4).

Tabulka 4: Profil oportunnich patogeni pii dlouhodobé terapii kortikosteroidy

PSI a KOCKY CLOVEK
BAKTERIE BAKTERIE

I Pasteurella multocida/P. canis Salmonella enterica

Stafylokoky (S. pseudintermedius, S. schleiferii, | Stafylokoky (S. aureus, S. epidermidis)
S. felis, S. epidermidis)

I Streptococcus canis Streptococcus pneumoniae

Neisseria zoodegmatis Neisseria meningitidis

KVASINKY KVASINKY

Cryptococcus gatii Cryptococcus neoformans/ C. gatii komplex

Candida spp. Candida spp.

Malassezia pachydermatis Malassezia furfur

Klinicky se tito plvodci uplatiiuji u pneumonie (bakteridlni, mykoticka), gastroenteritidy,
infekci kiize a mékkych tkani, hnisavé meningitidy (zvlast¢ kryptokokova), generalizované

infekce (sepse) (Auphan et al. 1995).

6.5. Piivodci oportunnich infekci DMZ

Podobné¢ jako u ¢lovéka oportunni patogeny pst a kocek jsou Casto endogenniho ptivodu,
kterd se manifestuji pfevazné u jedincli s vyznamné sniZzenou imunitni odpovédi. V posledni
dobé¢ eskalujici pouzivani Sirokospektrych ATB a imunosupresiv (zejména cyklosporin) vedlo
k nartistu poctu pacientil s oportunnimi infekcemi (Dedeaux 2018).

Pivodci patii mezi bakterie, viry (zejména adenoviry a koronaviry), protozoa a také

vléknité houby a kvasinky (Lavan et Knesl 2015).
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I novorozeni DMZ maji ptirozené nedostateCnou imunitni odpovéd’. Pes a kocka maji

endoteliochorialni placentu, ktera je relativné neprostupna pro imunoglobuliny. Jen malé
mnozstvi IgG miize projit. Novorozené §t€n€ nebo koté ma sérovou koncentraci IgG blizici se
5 % koncentrace dosp€lého zvifete. Teprve alimentarni piijem kolostra poskytuje pasivné
ziskanou imunitni ochranu (Day 2009).
Mezi imunopatologické stavy u DMZ patii i neutropenie. Ta miize byt spojena s 1écbou
primarniho onemocnéni kostni dfen¢ cytostatiky, s imunitné zprostfedkovanou neutropenii
nebo nemoci nejasné etiologie. Nejcastéjsi pfi¢iny rozvoje neutropenie jsou nebakteridlni
infek¢ni onemocnéni (napt. virova kocic¢i leukémie — FLV, virova kocic¢i imunodeficience —
FIV, histoplazmoéza, kryptokokoza a parvovirdza), pti¢emz parvovirova infekce je nejcastéjsi
pri¢inou ziskaného imunodeficitu. Nejméné Casté pficina je pfirozené se vyskytujici imunitné
zprostiedkovana neutropenie (Brown et Rogers 2001). Neutropenie u pst je charakterizovana
hodnotou <1000 bunék/pl. Casto je asymptomaticka, jen obéas je pfitomna febrilie (Vail et al.
2009).

Vyskyt bakteriémie u veterinarnich pacientd zlistdva neznamy, protoze hemokultury
nejsou rutinné odebirany. Britton et al. (2014) zjistili klinické infekce u 25,7 % psi s febrilni
neutropenii: pneumonie (50 %), infekce mocovych cest (27,8 %) a kozni infekce (16,7 %)
byly nejcastéjsi komplikace, avSak pouze jeden pes mél potvrzenou bakteriémii (Britton et al.
2014).

Shaffer, Bach et Chun (2016) izolovali z hemokultur u afebrilnich pst; Pseudomonas
aeruginosa, Streptococcus canis a Staphylococcus pseudintermedius. Pseudomonada byla
rezistentni k tikarcilinu a tikarcilin/klavulandtu. Z hemokultur febrilnich pst byly izolovany
Streptococcus canis, Staphylococcus intermedius, S. pseudintermedius a S. epidermidis.
S. epidermidis byl rezistentni k erythromycinu, oxacilinu, a tedy na vSechny p—laktamova
ATB. S. pseudintermedius z febrilnich pacientl byl rezistentni k chloramfenikolu,
ciprofloxacinu, klindamycinu, erythromycinu, gentamicinu, minocyklinu, tetracyklinu,
penicilinu a trimethoprim/sulfamethoxazolu, ale citlivy k amikacinu a oxacilinu. Déle
izolovali z cévkované moci Enterococcus spp. a Streptococcus canis u afebrilnich pst a
methicilin—rezistentni  Staphylococcus pseudintermedius (MRSP) a smiSend infekce
Escherichia coli a Streptococcus canis (Shaffer, Bach et Chun 2016).

Anaerobiospirillum succiniciproducens je spiralni, gramnegativni anaerobni tyCinka,
kterd je soucasti normalni stfevni mikrobioty kocek a psi. U imunokompromitovanych

hostitelt se vSak mulize stat pfic¢inou priijmu a bakteriémie (Kelesidis 2011).
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Lipofilni kvasinka, Malassezia pachydermatis, je soucasti normalni kozni mikrobioty
tvotici kvasinkovou slozku riznych pst, kocek i jinych savci, ale za urCitych okolnosti se
stdva oportunnim patogenem zpusobujici otitis externa a dermatitidy (Diaz 2022). Byly vsak
vzacn¢ zaznamenany i piipady systémovych infekci touto kvasinkou. I jeji schopnost vytvaret
biofilmy na organickych povrsich zvySuje jeji predispozici k patogenité (Cannizzo et al.
2007).

Candida albicans byla nejCastéji izolovanou kvasinkou z nosni sliznice u klinicky
asymptomatickych domacich mazlickti. Pro neutropenické lidské i zvifeci pacienty se vSak
muze stat nebezpeCnym puvodcem sepsi. M. pachydermatis se nejCastéji vyskytovala
v materialu ze zevniho zvukovodu a koznich Supin pst a kocek (Wipler et al. 2018). Jako
lokalni patogen se uplatiiuje pfi naruSeni mikrobiomu napt. alergickou reakci na hygienické
prostfedky nebo genetickou predispozici pro zvySenou tvorbu kozniho mazu (seborea), jez
nutriéné zpusobi prekotny riist a naslednou dominanci M. pachydermatis nad ostatni slozky
mikrobiomu (Prohic et al. 2016).

Bakteriobiom ko€i¢i ustni dutiny je interanimalné¢ velmi specificky. Byly
dokumentovany vyznamné interakce mezi mikroorganismy. Bergeyella zoohelcum,
gramnegativni nepohyblivd aerobni ty€inka, coby soucast psiho a koci¢itho mikrobiomu
hornich cest dychacich (HCD), byla identifikovana jako potencialni biomarker zdravého
koc¢i¢iho orédlnitho mikrobiomu, avSak ve spojeni s kvasinkami, Malassezia limiteda,
M. arunalokei a Saccharomyces cerevisiae, ptipadné vlaknitymi houbami Cladosporium
penidielloides/salinae a n€kterymi aspergily, mohou vyvolavat chronické gingivitidy kocek
(Krumbeck et al. 2021; Vapniarsky et al. 2022). Bergeyella zoohelcum sama o sobé muze
zpusobovat pii neutropenii zptisobenou rozvinutim infekce FLV vazné respira¢ni onemocnéni
kocek (Garrity 2011).

Whyte et al. (2017) provedli studii mikrobiomu ustni dutiny divokych kocek.
Nejcastéji nalezenymi bakteriemi byly a—hemolytické streptokoky (23,5 %), Staphylococcus
spp. (17,6 %), Neisseria spp. (15,7 %) a Pasteurella multocida (11,8 %). Byla zjisténa
vyznamna souvislost mezi vékem a onemocnénim dutiny ustni. Primérny pocet bakteridlnich
kmeni byl vys8i u zdravych Gst nez u nemocnych ust. Z st nemocnych kocek byl nejcastéji
izolovanym rodem Staphylococcus (23,1 %), zatimco o-hemolyticky streptokok byl
nejrozsitenéjsi ve zdravych ustech (33,3 %). Mezi Porphyromonas spp. a izolaci vlaknitych
hub byla zaznamenana rovnéZ vyznamna souvislost (Whyte et al. 2017). Z kocek byly ziskany

stéry klinicky asymptomatickych spojivkovych vaki. Kultivaci byly prokdzany bakterie
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a/nebo houby u 49 ze 120 kocek (40,8 %). Mikrobiota kocek vykazovala §ir§i bakterialni
diverzitu. Bylo izolovano vice grampozitivnich druhti. 71 % byly grampozitivni bakterie,
26 % byly gramnegativni bakterie a 3 % byly houby. Nejcastéji izolovanym druhem byl
Staphylococcus felis (17/86; 19,8 %). Moraxella osloensis (5/86; 5,8 %) byla nejCastéjSim
gramnegativnim druhem (Biittner et al. 2019). Co se tyce prevalence kmenii MRSP byl
izolovan u dvou ze 123 zdravych psi, jeden z vytéru spojivky a druhy z rektalniho vytéru.
Staphylococcus pseudintermedius a S. schleifferii var. coagulans se vSak béhem patogennich
procesu uplatiiuji jako vyznamné patogeny u pst i kocek. Je tedy pravdépodobné, ze se
v ptipad¢ propuknuti infekce jednd o rozvrat individudlniho poméru jednotlivych slozek

mikrobiomu (May et al. 2012).

7. ATB REZISTENCE OPORTUNNICH PATOGENU

Rozvoj ATB rezistence vici antibiotikim je velkym problémem na celém svéte.
Normalni orofaryngealni, stfevni a kozni mikrobiota v ném hraje dtlezitou roli. Pfirozena
mikrobiota savcli obsahuje v rizné mife geny ATB rezistence i u jedinci bez expozice
komeréné pripravenym terapeutikim. Zda se, Ze né€kolik faktorti zvySuje pocet rezistentnich
bakterii. Jednim z diilezitych faktori je expozice stfevni mikrobioty antibakterialnim lé¢iviim.
ATB pouzivana jako vyzivové suplementy hraji dilezitou roli ve vyvoji ATB rezistence
u normdlni bakteriobioty (Serum et Sunde 2001).

Dalsi faktory jako je teplotni stres, malé Zivotni prostory pravdépodobné také
pfispivaji k vyskytu ATB rezistence u normalni bakteriobioty. Bakteriobiota zvifat byla
studovana s ohledem na vyvoj ATB rezistence po dobu Ctyf desetileti, ale existuje jen malo

studii mikrobiomu, které¢ by se touto problematiku ptimo zabyvaly (Penders et al. 2013).

7.1. Rezistence u Proteobacteria

Proteobacteria (Pseudomonadota) tvoii nejvétsi kmen gramnegativnich bakterii. Je
charakterizovan Sesti tfidami, z nichZ zéastupci Betaproteobacteria, Gamaproteobacteria a
Alphaproteobacteria byly izolovany z klinického materidlu savct jako oportunni plvodci

infekci (viz Tabulka 5).
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Tabulka 5: Zastupci Proteobacteria izolovanych z klinického materialu ¢lovéka a DMZ

Trida bakterii Oportunné patogenni rody izolované z klinického materialu lidi a

zvirat

Alphaproteobacteria Sphingomonas, Sphingobium, Ochrobactrum, Brucella, Brevundimonas,

Rhizobium etc.

Betaproteobacteria Alcaligenes, Ralstonia, Burkholderia, Kingella, Neisseria, Derxia,
Bordetella, Chromobacterium, Moraxella, Eikenella, Bergeyella,

Achromobacter etc.

Gamaproteobacteria Aeromonas, Pseudomonas, Shewanella, Pasteurella, Actinobacillus,
Haemophillus, Stenotrophomonas, Xanthomonas, Vibrio, Acinetobacter,
enterobakterie (Escherichia, Pantoea, Morganella, Leclercia, Hafnia
Enterobacter, Serratia, Klebsiella, Providencia, Raoultella, Buttiauxella,

Proteus, Citrobacter etc.)

Zastupci Celedi  Sphingomonadaceae jsou pfisné aerobni chemoheterotrofni
s charakteristickou zlutou pigmentaci. Rody Sphingomonas a Sphingobium jsou cCasté
kontaminanty vody (Yabuuchi et al. 2002). V pfirod¢ jsou velmi rozSiteny. Vyskytuji se
ptedevsim v puadé, slanych i1 sladkych vodéach, na povrchu rostlin, ale také v klinickych
vzorcich (White et al. 1996).

Sfingomonady jsou vSudypfitomné bakterie, které se Casto vyskytuji krome¢ vodniho
prostiedi také v hemodialyzacnich tekutindch nebo v Iékovych roztocich, které jsou
povazovany za sterilni. Maji dobrou adherenci k povrchlim a schopnost vytvaret biofilmy na
potrubi, nadrzich a vanach (Gomila et al. 2006).

Nejvyssi hodnoty prevalence ATB rezistence byly pozorovany praveé u sfingomonad, a
to k P-laktamim, ciprofloxacinu a kotrimoxazolu. Ve vodovodni vodé a ve vodé ze
zubaiskych kiesel pfevladala ATB rezistence vice neZ u ostatnich izolovanych bakterii.
Rezistence Casto souvisela vice s druhem mikroorganismu nez s mistem nebo kmenem, coz
naznacuje dilezitost jejich vertikalniho pienosu (Vaz—Moreira et al. 2011). Jako oportunni
patogen se nejcastéji  uplatiuje typovy druh  Sphingomonas  paucimobilis.
U imunosuprimovanych pacientli zplisobuje osteomyelitidy (Charity et Foukas 2005), nebo
iatrogenni bakterémie cestou kontaminovanych 1ékovych roztoki aplikovanych intraven6zné
(Ryan et Adley 2010).

Rod Ochrobactrum je geneticky blizce ptibuzny s brucelami. Nékolik druht je typicky

pudnich (Bathe et al. 2006). Lze je nalézt kromé plidy i ve vodnim prostredi, v tlustém stfeve
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zvitat a v rhizosféte rostlin (Jackel et al. 2017). Ochrobactrum spp. je pravdépodobné také
soucasti normalni mikrobioty lidského tlusté¢ho stfeva (Mdller et al. 1999). Z nich pouze
O. anthropi, O. intermedium a O. pseudintermedium zptusobuji oportunni infekce (Kampfer et
al. 2007). Ackoli druhy rodu Ochrobactrum byly uznany jako oportunni lidské patogeny
s nizkou virulenci, vétSina hlaSenych ptipada se tykd O. anthropi, ktery je obvykle spojen
s intravenoznimi katétrovymi infekcemi (Cieslak et al. 1992).

Nejtésnéji piibuzny patogennim bruceldm ze vSech zastupct rodu je O. intermedium
(Velasco et al. 1998), ktery se stdva oportunnim lidskym patogenem infikujicim
imunokompromitované hostitele. M4 sklon k tvorb¢ abscesti a je znam Castou multirezistenci
k ATB (Kassab et al. 2021; Aujoulat et al. 2014). Citlivy vSak byva k minocyklinu a
karbapenemiim (Bharucha et al. 2016).

Rod Brevundimonas obsahuje rovnéz oportunni zoopatogeny. Brevundimonas spp. byl
izolovan z mnoha prostfedi, vCetné pid, razné zneciSténych vod a aktivovaného kalu
v Cistickach (Abraham et al. 2010; Ryu et al. 2007). Jako oportunni patogeny
imunokompromitovanych pacientil se uplatiuji zejména B. diminuta a B. vesicularis. Byla
zaznamenana rezistence k sulfonamidiim, nepotencovanym aminopenicilinim, kolistinu,
kyseliné nalidixové, fluorochinoloniim a aztreonamu. U cefalosporinli 3. generace se citlivost
rizni. Casto jsou citlivé k aminoglykosidovym (gentamicin, amikacin, tobramycin) a
tetracyklinovym ATB. Jakkoli jsou tyto bi¢ikaté bakterie v literatufe uvadény jako méné
klinicky vyznamné, bylo prokazéano, ze systémové infekce zplisobené Brevundimonas spp.
jsou invazivni a zdvazné. (Ryan et Pembroke 2018).

Rod Rhizobium je charakterizovan fixaci vzdusného dusiku a mutualistickym vztahem
s rostlinami Celedi Fabaceae, na jejichz kotfenovém systému vytvaii typické hlizky. Rhizobium
radiobacter (dt. Agrobacterium radiobacter) je ovSem saprofyticky organismus degradujici
mrtvy rostlinny materidl jako zdroj Zivin (Lhotsky 2015). Jeho wvyskyt je typicky
v zemé&d¢lské pude€ a je oportunnim patogenem také zivocicht a ¢loveéka (Detrait et al. 2008).
Izolace z krve byla nejcastéji zaznamenana u hemodialyzovanych pacientii se zavedenym
katetrem (Hanada et al. 2009).

Byly zaznamenany i pfipady iatrogennich enoftalmitid po aplikaci intravitredlni
injekce. Izolaty R. radiobacter byly rezistentni k ampicilinu, amoxicilin/klavulanatu,
trimethoprim/sulfamethoxazolu, cefotaximu a ceftazidimu, naopak citlivé na cefuroxim,
cefepim, amikacin, gentamicin, imipenem, meropenem, ciprofloxacin, levofloxacin

a piperacilin/tazobaktam (Parlak et al. 2020). Citlivost na aminoglykosidovda ATB
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a cefalosporiny 3. generace se u Rhizobium spp. ruzni a je tieba ji disledné in vitro testovat
(Isikgoz Tasbakan et al. 2008).

Alcaligenes faecalis se bézné vyskytuje v pudé€, ve vSech typech vod a v nemocni¢nich
zafizenich, jako jsou respiratory, hemodialyzacni systémy a intravenozni roztoky.
V klinickém materialu jako byly izolovany z fady klinickych materiald, jako je napf. moc,
krev, vytok z rany, stolice, mozkomi$ni mok a respiracni sekrety (Bizet et Bizet 1997).

Al faecalis obvykle zpusobuje oportunni infekce lidi jako jsou endokarditida,
bakterémie, meningitida, endofthalmitida, infekce kiize a mékkych tkani, mocového ustroji,
otitis media, peritonitidu a pneumonie. Infekce A. faecalis jsou vSak Casto obtizné 1éc¢itelné
kvtli jeho zvySené odolnosti k n€kolika ATB jako jsou protipseudomonadové peniciliny,
cefalosporiny, karbapenemy, aminoglykosidy a chinolony (Pereira et al. 2000).

Burkholderia cepacia, jako klinicky nejvyznamnégj$i zastupce rodu, je primarnim
patogenem Allium cepa, ale uplatiiuje se jako nozokomidlni piivodce infekci. B. cepacia se
muze objevit jako oportunni infekce u hematoonkologickych pacienti. U B. cepacia byla
zaznamenana rezistence k aminoglykosidim, cefalosporinim 3. a 4. generace, kolistinu
a polymyxinu B a jen madlo izolati vykazovalo intermedidrni citlivost. Mikroorganismus je
naopak citlivy na piperacilin/ tazobaktam, karbapenemy, fluorochinolony, kotrimoxazol
a chloramfenikol (Baul et al. 2018).

Achromobacter xylosoxidans je spojovana s mnoha nozokomialnimi oportunnimi
onemocnénimi v huméanni mediciné. Jednim z takovych projevli infekce je endokarditida.
Infekce Achromobacter spp. odolavaji 1é€beé kviili snizené citlivosti k Siroké skale ATB. Bylo
popsano nékolik piipadii oportunnich infekci 4. xylosoxidans u zvitat, napt. endokarditida
u imunokompromitovaného psa (Steiner et al. 2021). 4. xylosoxidans je primarné rezistentni
vici benzylpenicilinu, cefalosporinim 1. a 2. generace, glykopeptidiim, kyselin¢ fusidové,
makrolidim, linkosamidiim, streptograminlim, rifampicinu a oxazolidoniim (Hu et al. 2015).
Podle Evropského vyboru pro testovani antimikrobialni citlivosti (EUCAST) jsou ampicilin,
amoxicilin, ceftriaxon, cefotaxim a ertapenem na tuto bakterii rovnéz netic¢inné (Eucast 2021).

Pseudomonas je rod nefermentujicich aerobnich tyCinek, znichz jako oportunni
patogen se uplatiiuje piedevSim P. aeruginosa. Je to typicky oportunni patogen s vyskytem
v odpadnich vodach, vylevkach, kvétinacich, v ptdé, ve stolici lidi i DMZ. P. aeruginosa
Casto kontaminuje posSkozené tkan¢ imunodeficientnich lidi i1 zvifat. Kolonizuje sliznice
respiraéniho a mo€ového traktu, dobfe adheruje také k neZivym povrchiim (dna bazéni, stény

akvarii, ale také 1ékatské nastroje a katetry). Odhaduje se, ze az 10 % nozokomidlnich infekci
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je zpusobeno P. aeruginosa (Sinha et al. 2023). Diky ¢asté expozici nemocni¢nimu prostiedi
neni vyjimkou ATB multirezistence, a proto je 1écba infekce P. aeruginosa velmi obtizna pro
jeji rychlou adaptaci k toxickému vlivu ATB (Blomquist et Nix 2021). Primarni rezistenci
a také mala permeabilita bunécné stény. Byly u ni zaznamenany rezistence k cefalosporiniim
3. 1 4. generace, karbapenemim 1 fluorochinolonim a diky p-laktamazam také
k cefalosporiniim a protipseudomonadovym peniciliniim (Qin et al. 2022)

Bicikaté bakterie rodu Stenotrophomonas jsou v ptirodé¢ kosmopolitné rozsiiené.
S. maltophilia je bézn¢ se vyskytujici bakterie ve vodach, pudé, rostlinnych rhizosfér i1 zvirat
jako komenzal. Oportunni infekce mize vyvolavat v fadé organti a tkani; organismus se bézné
vyskytuje pfi infekcich dychacich cest. S. maltophilia je patogen klasifikovany jako problém
vetejného zdravi, ktery infikuje kriticky nemocné pacienty a je Casto rezistentni
antimikrobialni 1écbé (Brooke 2012). Stejné jako P. aeruginosa, ma 1 S. maltophilia
v biomembrané vykonné efluxni pumpy, které selektivné vylou¢i molekuly toxickych latek
ven z buiiky. S. maltophilia je ptirozen¢ rezistentni k mnoha Sirokospektrym ATB (vcetné
vSech karbapenemtl) (Gil-Gil et al. 2020). K testovani ATB citlivosti by se pro znacnou
nespolehlivost u tohoto druhu neméla pouzivat diskova difizni metoda (DDM). Vhodnéjsi je
metoda fedéni ATB v agaru (Pankuch et al. 1994). V klinické praxi jiz byly zaznamenany
geneticky podminéné sekundarni rezistence nejen k f—laktamovym ATB a fluorochinolontim,
ale také ke kotrimoxazolu, na ktery byva obycejné citliva (Al Jasser 2004).

Acinetobaktery jsou heterogenni skupinou nepohyblivych mikroorganismi, které jsou
typicky voln¢ Zijicimi saprofyty. Nachazeji se témet vSude roztrousSené v zivotnim prostredi.
Razné druhy rodu jsou vSak obecné spojeny s pidou, vodou, odpadnimi vodami, ale i jako
kontaminanty potravin (Jung et Park 2015). Acinetobacter spp. je povazovan za soucast
pfirozené¢ mikrobioty traviciho traktu, kiiZe, sliznic nebo hltanu v lidskych respira¢nich
sekretech (Munoz—Price et Weinstein 2008). Zptisobuje lokalni i systémové infekce jako jsou
pneumonie, septikémie a infekci ran (Kerr et al. 2006)

Podstata ATB rezistence u rodu Acinetobacter spp. nejsou tak dobie prozkoumany
jako u jinych oportunné patogennich bakterii. Rod Acinetobacter zahrnuje oportunni patogeny
a neskodné saprofyty. Typovy druh, 4. baumannii, je nozokomialni patogen zndmy castou
ATB multirezistenci. V Turecku byly zaznamendny casté rezistence k amikacinu,
ceftazidimu, fluorochinoloniim a karbapenemlim, dobré citlivost ziistava ke kolistinu (Boral et

al. 2019).
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Z gamaproteobakterii ja vyznamny komplex komenzali z hornich cest dychacich lidi i
domacich zvitat Haemophilus—Actinobacillus—Pasteurella (HAP), ktery obsahuje nékolik
veterinarnich i humannich oportunnich patogenti, ktefi obsahuji pfenosné plazmidy a
transpozony kodujici ATB rezistenci. ATB rezistence téchto klonti pak kolisa v dusledku
pienosnych plazmidi, stejné jako trvalejSi rezistence zprostiedkovand chromozomalnimi
zménami (Willson 1990).

Geny rezistence komplexu HAP koduji rezistence k tetracykliniim, aminoglykosidiim,
sulfonamidiim, makrolidim a B-laktamovym ATB (Michael et al. 2018).

Nejznaméjsim rodem enterobakterii (Celed” Enterobacteriaceae) je bezesporu rod
Escherichia. Piestoze je mnoho bakterii rodu Escherichia neSkodnymi komenzaly, urcité
kmeny jsou pro ¢lovéka patogenni. Jsou znamy jako nejcastéj$i piivodce infekei mocovych
cest a zdroj infekci gastrointestinalniho traktu (GIT). PrestoZe je drtiva vétSina téchto infekei
zpusobend E. coli, n¢které dal$i druhy rodu Escherichia se také podileji na lidskych
onemocnénich. Druhy rodu Escherichia dokdzou syntetizovat vitamin K2 (Bentley et
Meganathan 1982).

E. coli je nejpocetnéjsi fakultativné anaerobni bakterie tlustého stfeva savct, kde
syntetizuje vitamin K2 pfes 2-sukcinyl-5—enolpyruvyl-6-hydroxy—3—cyklohexen—1—
karboxylovou kyselinu (Jiang et al. 2007). Oportunni infekce nastavaji narusenim stfevni
mikrobioty napt. podavanim ATB, k nimZ je rezistentni, nebo imunosupresi, pfi¢emz dochazi
k dysbioze v jeji prospéch. Dal§im faktorem ovliviiujici oportunni patogenitu E. coli je
extraintestinalni ptrechod do mo€ového ustroji €1 peritoneédlni dutiny (Sora et al. 2021).

Multirezistence u E. coli se stala znepokojujicim problémem, ktery je stale vice
pozorovan v humanni, ale také ve veterinarni medicin€ po celém svéte. E. coli je primarné
citlivad skoro na vSechna klinicky pouzivana ATB proti gramnegativnim bakteriim. Ma vSak
velkou schopnost ziskdvat prendsené geny horizontadlnim pfenosem (Desvaux et al. 2020).

E. coli ziskava geny kodujici rozsifené spektrum B-laktamaz (ESBL) (kodujici
rezistenci k Sirokospektrym cefalosporinim), karbapenemazy (kodujici rezistenci ke
karbapenemiim), 16S rRNA methylazy (kodujici panrezistenci k aminoglykosidiim),
plazmidem zprostiedkované chinolonové rezistence (PMQR) (nesouci rezistenci
k chinoloniim) a mcr geny (kodujici rezistenci k polymyxinu (Poirel et al. 2018).

Ackoli geneticky prenos syntézy karbapeneméz bylo zaznamenidno v humannim
1€kaftstvi, ale zanedbavano u zvitat, je ziejmé, ze rezistence E. coli ke kolistinu souvisi spiSe

s jeho pouzitim veterinarni medicing v celosvétovém méftitku (Zhang et al. 2022). Producenti
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ESBL zftad enterobakterii izolovanych u zvifat, se lisi od lidskych izolatd. Kromé toho
zviteci izolaty E. coli Casto vykazuji rezistenci také k jinym vétSinou star§im ATB, vcéetné

tetracyklind, amfenikolt, sulfonamidi, trimethoprimu a fosfomycinu (Peirano et Pitout 2019).

7.2. Rezistence u Firmicutes

Firmicutes (Bacillota) tvofi kmen grampozitivnich bakterii s riznym vztahem ke
kysliku. Je charakterizovan jedendcti tfidami, z nichz zastupci tfid Bacilli, Erysipelotrichia a

Clostridia byli izolovéni z klinického materialu savct (Tab. 6).

Tabulka 6: Zastupci Firmicutes izolovanych z klinického materialu ¢lovéka a DMZ

Trida bakterii Oportunné patogenni rody izolované z klinického materialu lidi a

zvirat

Bacilli Weissella, Aerococcus, Vagococcus, Enterococcus, Lactococcus, Bacillus,

Lysinibacillus, Streptococcus, Staphylococcus

I Erysipelotrichia Erysipelothrix,

Clostridia Clostridium

Z tfid Bacilli jsou nejvyznamnéjSimi oportunnimi patogeny s prokdzanou rezistenci
k ATB rody Staphylococcus a Enterococcus.

Stafylokoky tvoii béZznou soucast mikromikrobioty kize i sliznice. Volné€ v piirodé se
témét nevyskytuji, nebot’ jsou pomérné Uzce spjaty s hostitelem. Mohou se vSak stat
hygienicky vyznamnou potravinovou kontaminantou (Kadariya 2014). Potencialné patogenni
druhy se stavaji epidemiologicky vyznamnymi pivodci onemocnéni lidi nebo zvifat.
Schopnost enzymaticky koagulovat krali¢i plazmu rozliSuje stafylokoky na plazmakoagulaza
pozitivni (PkPS) a plazmakoaguldza negativni (PkNS) (Tab. 7).

Tabulka 7: Klasifikace stafylokoki izolovanych z klinického materialu ¢lovéka a DMZ

Koagulace kralici plazmy Druhy stafylokokii

pozitivni S. aureus, S. delphini, S. intermedius, S. hyicus,

S. pseudintermedius, S. schleiferii subsp. coagulans

negativni S. epidermidis, S. xylosus, S. sciuri, S. hominis, S. capitis, S. felis,

S. haemolyticus, S. equorum, S. saprophyticus, S. schleiferii subsp.
schleifferii
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V klinické praxi predstavuji diky své biochemické aktivité nejvétsi problém PkPS.
V humanni mediciné S. aureus a ve veterinarni ohledné DMZ S. pseudintermedius a
S. schleiferii subsp. coagulans. Puvodni citlivost zlatého stafylokoka k penicilinu se postupné
stala jiz od 50. let vzacnosti. S jeho s jeho globdlnim rozsifenim a ¢asto neuvazené aplikaci se
objevily také rezistentni kmeny. Po roce 1960 bylo rezistentnich k penicilinu az 80 % kmenti
(Crossley 2009).

Principialni pfi¢inou je syntéza enzymu P-laktamazy, ktera katalyzuje hydrolyzu
B-laktamového kruhu. Syntézu tohoto enzymu koduje gen blaZ, lokalizovany na mobilnim
plazmidu, ktery se §ifi velmi snadno horizontalné i vertikaln¢ (Carvajal et al. 2020).

ATB rezistence S. aureus je kédovana plazmidy, které se horizontalné i vertikalné
prenaSeji transformaci mezi kmeny (Schumacher et al. 2014). Kmeny rezistentni
k methicilin/oxacilinu (MRSA/ORSA) vznikly jiz v roce 1961, tedy jiz dva roky po objevu
methicilinu, kdy byl ve Velké Britanii poprvé zaznamenan kmen MRSA, ktery je stale na
vzestupu (Hartman et Tomasz 1984).

Bierowiec et al. (2016) porovnavali prevalenci Staphylococcus aureus u domécich a
divokych kocek. U domacich koc¢ek byly vzorky pozitivni u 19,17 %, zatimco jeho prevalence
v populaci divokych kocek byla pouze 8,3 %. Statisticky vyznamny se ukazal i1 rozdil
v analyze ATB rezistence na urovni genotypu i fenotypu. Izolaty zlatého stafylokoka z kocek
v zajmovém chovu s vétsi pravdépodobnosti vykazovaly ATB rezistenci. Prevalence
methicilin—rezistentniho S. aureus (MRSA) v domécnostech byla 10,21 %, zatimco u
divokych kocek to bylo pouze 1,4 %. Je tedy vysoce pravdépodobné, Ze blizky kontakt s lidmi
koreluje s vyS$im rizikem kolonizace kocek S. aureus nesouciho geny rezistence vici
antibiotikiim (Bierowiec et al. 2016).

Aminoglykosidova ATB jsou S. aureus inaktivovéna pfevazné enzymaticky. Existuje i
celd fada mechanisml fosforylace a acetylace. U S. aureus byla zaznamenéana rezistence
k streptomycinu, kanamycinu, gentamycinu, tobramycinu, amikacinu a dalSim (Vymola et
al.1988).

Rezistence vézand na chromozémy a plazmidy inaktivuje tato ATB s postupnym
vyvojem. Kmeny rezistentni vii¢i streptomycinu a kanamycinu jsou citlivé na gentamicin,
tobramycin, netilmicin a amikacin. I pfi Sirokospektré rezistenci miize byt stdle zachovana
citlivost na amikacin (Kolar 2008).

Spolec¢na rezistence k makrolidiim, linkosamidim a streptograminu B mtize byt

zpiisobena indukovanou rezistenci ke klindamycinu, a proto se pfi testovani ATB citlivosti
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difazni diskovou metodou klade disk s erythromycinem vedle disku s klindamycinem.
Rezistentni kmen k erythromycinu potlacuje citlivost ke klindamycinu a je k nému tedy in
vivo rovnéz rezistentni (Urbaskova et al. 2014).

Rezistentni kmeny k vankomycinu (VRSA) pochazeji ze specifickych prekurzorovych
organismli: MRSA obsahujici plazmid typu pSK41 a genu vanAd od vankomycin rezistentnich
enterokokti. Izolaty S. aureus s uplnou rezistenci k vankomycinu byly poprvé hlaseny v USA
v roce 2002 (Walters et al. 2015).

Methicilin—rezistentni Staphylococcus pseudintermedius (MRSP) je hlavni pfi¢inou
koznich infekci u pst a také predstavuje zoonotické riziko pro clovéka. Piitomnost
antimikrobialnich a virulentnich gentit MRSP byla provedena pomoci PCR. Multirezistentni
kmeny byly zaznamenany s rezistenci k penicilinu, makrolidim a linkosamidim,
aminoglykosidiim, tetracyklinovym ATB a trimethoprim/sulfamethoxazolu (Silva et al. 2021).

Enterokoky byly objeveny jako bakterie mlééného kvasSeni. Tvofi soucdst stfevni
mikrobioty savcil i ptakd. Jsou odolné k vnéjsim podminkam, ackoli se v pfirodé ptirozené
nevyskytuji. Prezivaji také vyssi pH kolem 8. Jejich pfitomnost ve vode svédcéi o fekalnim
zne€isténi (Wheeler et al. 2002). Diky jejich zna¢né osmotoleranci neni vyjimkou ani jejich
vyskyt ve slané vodé (Lleo et al. 2005).

Klinicky vyznamné dva druhy enterokoki se bézné vyskytuji v lidské stfevni
mikrobioté, a to nejcastéji E. faecalis a o néco vzacnéji E. faecium. U psi a kocek dominuje
naopak E. faecium a E. faecalis je jen nepatrné méné Casty (Iseppi et al. 2015). Bézné je E.
faecalis izolovén také z distalnich ¢asti urethry jako komenzal (Krawczyk et al. 2021).

Jako soucast psi a koniské stfevni mikrobioty je Casty také E. durans. Psi mohou byt
kolonizovani enterokoky a mohou se stat rezervoary virulentnich a multirezistentnich kmenti
(Pillay et al. 2018). U psti a kocek byly detekovany kmeny rezistentni k tetracyklinu a
erythromycinu (Iseppi et al. 2015).

Historicky nejznamé&jsi je vSak pouziti avoparcinu jako krmného suplementu
v souvislosti s narGstem rezistence E. faecium k vankomycinu u hospodaiskych zvifat a

ptfipadné u lidi konzumuyjicich jejich produkty (Bager et al. 1997).

7.3. Rezistence u Actinobacteria

Actinobacteria (Actinomycetota) je dalSim kmenem grampozitivnich z vétSiny

aerobnich bakterii. Jsou nezastupitelnou slozkou ptidniho edafonu. Jejich nepostradatelnym
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vyznamem je dekompozice organickych latek jako je celuldza a chitin, a proto jsou také
soucasti uhlikového kolobéhu v piirod¢ a tvorby humusu. (Zhang et al. 2019).

Jako oportunni patogeny v humannim i veterindrnim I€kafstvi maji vyznam rody
Corynebacterium, Cellulosomicrobium, Rhodococcus, Kocuria, Streptomyces,
Microbacterium, Micrococcus, Dermabacter, Brachybacterium, Dietzia, Propionibacterium,
znichz nejvyznamnéj$i =z hlediska vzniku rezistenci na antimikrobidlni latky jsou
korynebakteria, kterd vykazuji rezistence konstitutivniho typu na makrolidy, linkosamidy a
streptogramin B (MLSB) (Olender 2013).

Soucasti nasofaryngealni mikrobioty je Casto izolovany komensalni druh Oportunni
infekce Corynebacterium striatum jsou popisovany v poslednich 2 desetiletich se vzrustajici
tendenci, pfi¢emz vétSinu tvori bakterémie, sepse a nékdy endokarditida. Mc Mullen et al.
(2017) odebrali a charakterizovali 50 vzorkd C. striatum od hospitalizovanych pacienti.
Vétsina charakterizovanych kmenl C. striatum vykazovala rezistenci k bézné pouzivanym
ATB s inhibi¢nim ucinkem na grampozitivni bakterie (penicilin, ceftriaxon, meropenem,
klindamycin a tetracyklin). Také vSechny testované izolaty (n=50) byly rezistentni na

daptomycin, na coz je pti lé¢b¢ infekei C. striatum nutné brat zietel (Mc Mullen et al. 2017).

7.4. Rezistence u Bacteroidetes
Pomérné€ pocetnym kmenem gramnegativnich bakterii jsou Bacteroidetes (Bacteroidota), ktefi
tvofi vyznamnou vétSinu savCéi mikrobioty stfeva, ustni dutiny, genitalni sliznice nebo slin.

Z klinického hlediska se vyznamné rody nachézi v tfidach Bacteroidia a Flavobacteriia (viz

Tab 8).

Tabulka 8: Zastupci Bacteroidetes izolovanych z klinického materialu ¢lovéka a DMZ

Trida bakterii Oportunné patogenni rody izolované z klinického materialu lidi a

zvirat

Bacteroidia Porphyromonas, Bacteroides, Parabacteroides, Prevotella

Flavobacteriia Flavobacterium, Sphingobacterium, Bergeyella, Capnocytophaga

Epidemiologicky vyznamné patogeny s popsanou ATB rezistenci patiti do rodu
Bacteroides. Bakteroidy jsou striktn€ anaerobni a tvoii nejvétsi podil ve sttevnim mikrobiomu
(az 10", bunék v 1 g stolice) (Bednaf et al. 1996). Komplex druhii bakteroidi z ptibuzenstva

B. fragilis ve zvitecim a lidském sttevé zahrnuje druhy B. fragilis s.str., B. thetaiotaomicron
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B. vulgatus, B. ovatus, B. uniformis a Parabacteroides distasonis, znichz B. fragilis je
typovym druhem (Lopez-Pintor et al. 2021). Druhy tohoto komplexu vykazuji stile vyssi
miru ATB rezistence a mnozstvi mechanismtl proti toxickému ptsobeni bakteriostatickych/
baktericidnich 1é¢iv (klindamycin, kombinovanych [-laktamovych ATB s inhibitory
B-laktamaz a karbapenemy) roste ve srovnani s jinymi anaerobnimi patogeny (Wexler 2007).

Celosvétove je hlaseno vice nez 90 % kment Bacteroides a Parabacteroides spp.
rezistentnich k penicilinu a ampicilinu diky produkci B-laktamaz. Citlivost na jina
B-laktamova ATB vcetné cefotetanu, cefoxitinu a ceftriaxonu je vSak variabilni. Studie z USA
uvadi miru rezistence k cefoxitinu vice nez 5 % vSech testovanych izolatd, ale vySsi
u komplexu non-fragilis, pticemz u B. ovatus a P. distasonis se zvysila az o 15 % (Snydman
et al. 2017).

Podobné snizend citlivost na cefoxitin byla pozorovana castéji u B. non-fragilis
Bacteroides spp. v kanadském prizkumu z let 2012 az 2019 (Forbes et al. 2021). V nékterych
castech Evropy byla hldSena mira této rezistence v rozmezi 8-74 % (Veloo et al. 2019).

Sav¢i stfevo tedy mulze slouzit jako rezervodr pro ziskavani a Sifeni genu ATB
rezistence mezi B. fragilis a non—fragilis druhy, ¢cimZz se mohou omezit G¢inné moznosti

1é¢by oportunnich infekci (Shoemaker et al. 2001).

7.5. Rezistence u askomycetarnich kvasinek

Teleomorfy askomycetarnich kvasinek jsou charakterizovany tvorbou viecek, ktera
jsou vysledkem jejich pohlavniho procesu. Jsou to fakultativné anaerobni organismy.
Typickym teleomorfnim rodem, ktery se vyskytuje jako soucast pfirozené mikrobioty stfeva
savcll je Saccharomyces. Mezi linie pekatfskych a pivovarnickych kvasinek patii druhy S.
boulardii a S. cerevisiae. Zatimco nékteré kmeny jsou vyznamnymi mutualisty s pfiznivymi
probiotickymi G¢inky na cely stfevni mikrobiom savcl (Everard et al. 2014), nékteré kmeny
unikaji nedostatecné imunitni odpovédi, proniknou stfevnim epitelem do krevniho fecisté a
stavaji se oportunnimi patogeny se schopnosti vyvolat i celkové sepse u imunosuprimovanych
kriticky nemocnych pacienti (Mufoz et al. 2005). Jsou dobie citlivé k mikafunginu a
flukonazolu (Fadhel et al. 2018).

Anamorfy askomycetarnich kvasinek vyznamnych v Iékafstvi jsou charakterizovany
rody Candida, Geotrichum a Magnusiomyces. Nejsou zdznamy, zZe by z klinickych vzorki

byly izolovany jejich teleomorfy. Nejvyznamnéj$im rodem z hlediska humanni 1 veterinarni
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mediciny ziskdvanim genii rezistence k antimykotikim (ATM) patiéi Candida spp. (Alvarez-
Pérez et al. 2016).

Typovym komenzalnim druhem, ktery je ovSem k patogenité siln¢ predisponovan, je
Candida albicans, kterd je nejbéznéjsi kandidou sliznicniho mikrobiomu lidi i DMZ a také
nejbéznéjsi askomycetarni oportunné patogenni kvasinkou (Mayer et al. 2013; Taboada
2018).

Epidemiologie infekci Candida spp. se vSak zménila. Ackoli C. albicans je stale
hlavni pfiCinou invazivni kandidézy ve vétSin€ klinickych zafizeni se vyznamné zvysily
infekce druhy C. non-albicans. Ziskana ATM rezistence vici azolim u Candida spp. a posun
mezi lidskymi infekcemi smérem k druhiim Candida non-albicans se snizenou citlivosti
predstavuji nova zdravotni rizika (Sanguinetti et al. 2015).

Navic jsou stale castéji hlaSeny zavazné infekce zplsobené azol-rezistentnimi
askomycetarnimi kvasinkami z jinym rodim (Geotrichum spp. a Magnusiomyces capitatus)
(Miceli et al. 2011).

Rozsahlé pouzivani ATM hraje hlavni roli v této ménici se epidemiologii. V této
souvislosti se testovani ATM citlivosti stalo nezbytnym pro U¢innou lécbu a sledovani
rezistence (Sanguinetti et al. 2015).

Také Spanélska studie naznacuje, ze ATM rezistence kvasinkovych izolatd
veterinarniho piivodu mize byt podcenéna. Byl testovan soubor 92 izolati askomycetarnich
kvasinek, které byly ziskany od ptakd, savcii a hmyzu, na ATM citlivost. Minimalni inhibi¢ni
koncentrace amfotericinu B a azolll byly nizké a nebyly detekovany Zadné rezistentni izolaty.
Navzdory témto vysledkiim a vzhledem k potencialni roli zvitat jako rezervoart rezistentnich
kmenti je vyznamné priib&zné sledovani citlivosti k ATM ve veterinarnim prostiedi (Alvarez-

Pérez et al. 2016).

7.6. Rezistence u basidiomycetarnich kvasinek

Basidiomycearni kvasinky maji teleomorfu charakterizovanou tvorbou basidii, na niz
vznikaji pohlavné vzniklé bazidiospory. Tyto organismy jsou narozdil od askomycetarnich
kvasinek striktn€ aerobni a v patogennim procesu nikdy nevytvareji teleomorfu, nebot’ ta, je-li
znama, zije zpravidla saprofyticky. Znamymi anamorfami s klinickym vyznamem patii do
rodt Cryptococcus, Malassezia, Rhodotorula, Trichosporon, Apiotrichum a Sporobolomyces.

Ackoli vzrast ATM rezistenci u basidiomycetarnich kvasinek vyznamné nevzristd, nebot’
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1 oportunni systémové infekce jsou spiSe ojedin€lé, ptfece jen je vhodné na né upozornit.
Z hlediska rezistenci oportunnich patogeni, ktefi jsou soucasti mikrobiomu DMZ a ¢lovéka
ma nejvetsi vyznam rod Malassezia (Guillot et Bond 2020).

Prvni studie v roce 1994 ukazala, ze rezistentni mutantni kmeny M. pachydermatis
vykazovaly vyznamné snizené hladiny membranovych steroldi, ale zvySené mnozstvi
fekosterolu, coz ukazuje na mozny unikovy mechanismus pfed uc¢inkem polyenovych ATM
nahrazenim ergosterolu prekurzorovym produktem (Uchida et al. 1994).

Mezi izolaty M. pachydermatis, M. furfur a M. restricta byly zaznamenany efluxni
pumpy. Rovnéz byla popsana mitochondridlni dysfunkce u izolatt M. restricta pro transportér
zelezo-sira vedouci k aktivaci drahy pleiotropni l€ékové rezistence, coz ma za nasledek
zvysenou expresi transportért efluxni pumpy (Iatta et al. 2017).

I tvorba biofilmu v kooperaci s jinymi mikroorganismy (napt. s Candida parapsilosis
znesnadnuje prinik ATM, coz ma za nasledek sniZeni Gi¢innosti (Bumroongthai et al. 2016).
Bylo popsano nékolik izolati z polymikrobialnich biofilmt rezistentnich k 5-flucytosinu

(Yurayart et al. 2013).

8. GENY REZISTENCE KLINICKY VYZNAMNYCH
OPORTUNNICH PATOGENU

Ziskana bakterialni rezistence je zaloZena na mutacich nebo na mobilnich genech
rezistence. Ackoli jsou mutace pfenaseny vertikaln€, mobilni geny rezistence se mohou §ifit i
horizontalné transdukci, transformaci nebo konjugaci. Mobilni geny specifikujici kterykoli ze
tii hlavnich mechanismi rezistence: 1. enzymaticka inaktivace 2. snizend intracelularni
akumulace nebo 3. modifikace bunéénych cilovych mist. Tyto mechanismy byly nalezeny u
fady bakterii, které mohou byt izolovany ze zvifat 1 z ¢lovéka. Takové geny rezistence jsou
asociovany s plazmidy, transpozony, genovymi kazetami, integracnimi a konjugativnimi
prvky nebo jinymi mobilnimi elementy (Woodford et Ellington 2007).

Bakterie, v¢etné zoonotickych patogenti, se mohou mezi zvifaty a lidmi pfendset
pfedevS§im pfimym kontaktem, ale také prostiednictvim prachu, aerosolii nebo
kontaminovanych potravin. Prokdzani sméru pfenosu rezistentnich bakterii miize byt obtizné
a zavisi na umisténi genl rezistence, mutaci v chromozomalni DNA nebo na transpozénu

(Derakhshandeh et al. 2018).
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Studie Pseudomonas aeruginosa zjistily, ze jeji bunécna sténa obsahuje vodné kanaly
porinovych proteini zprostfedkovavajici selektivni prostup malych hydrofilnich molekul
véetné PB-laktamovych ATB a chinolont. Porin OprD umoziiuje prostup kladné nabitych
aminokyselin. Jeho mutaci vznika rezistence k imipenemu (Sonnleitner et al. 2020). ZvySenou
produkei porinu OprH zase dochazi k rezistenci k aminoglykosidiim a kolistinu blokaci vazby
ATB na lipopolysacharidové pozdro pseudomondd (Liu et al. 2018).

U P. aeruginosa bylo popsano také 10 typt efluxnich pump. Dva se vyskytuji u vSech
kmentl a ostatni jsou vytvareny az po expozici toxické latky. Typ MexAB—OprM transportuje
B-laktamova ATB, makrolidy, flurochinolony, tetracykliny, trimethoprim, sulfonamidy a
chloramfenikol a druhy typ MexXY—OprM eliminuje aminoglykosidy, fluorochinolony,
makrolidy a tetracykliny (Lorusso et al. 2022).

Geny kodujici tvorbu efluxnich systémii byly detekovany u vSech kmeni
P. aeruginosa. Jejich exprese se vSak d&je pouze v tzv. ,baseline”. Po setkani s molekulou
ATB se mnohokrat zvysi (Dulanto Chiang 2022).

Multirezistentni kmeny P. aeruginosa mohou bla geny rezistence kodovat vSechny
4 typy B-laktamédz z Amblerovy klasifikace A, B, C, D chromosomalné i na plazmidech
(Balasoiu et al. 2014) (Tab. 9):

Tabulka 9: Amblerova klasifikace f-laktamaz

Typ p-laktamazy funkce

A (rychlé hydroldzy) | ESBL Stépici peniciliny, cefalosporiny vSech generaci a monobaktamy.
Citlivé k inhibitoru B-laktamaz (tazobaktam, sulbaktam, klavulanat).

B (metalo-p- nutny iont kovu (napt. Zn), hydrolyza karbapenemi, penicilinti a

laktamazy) cefalosporintl, av§ak bez ti¢inku na monobaktamy.

C (AmpC f- Stépi cefalosporiny, cefamyciny a monobaktamy, 1€pe nez peniciliny

laktamazy)

D (OXA-B-laktamazy) | Stépici oxacilin, aminopenicliny a ureidopeniciliny, karbapenemy

U bakterii rodu Enterococcus bylo detekovdno 9 typi rezistence ke glykopeptidiim
(VanA, VanB, VanC, VanD, VanE, VanG, VanL, VanM, VanN), liici se mechanismy ucinku
(Arthur et al. 1996).

Rezistence na vankomycin u Enterococcus faecalis a E. faecium byla rozdélena na
fenotypy VanA a VanB, které jsou nejrozsirenéjsi a klinicky nejvyznamnégjsi (Willems et al.

2005).
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Mechanismus rezistence na vankomycin je zptsoben produkci dipeptidu D-Ala-D-
Lac, ktery nahrazuje D-Ala-D-Ala v peptidoglykanové draze, ¢imz brani vazbé vankomycinu
na D-Ala-D-Ala v peptidoglykanové bunécné stény. Gen vand je spojen s transpozi¢nim
prvkem (Tnl1546), ktery lze pienést konjugaci. VétSina studii naznacuje, ze vanB ma
endogenni piivod (Stogios et Stavchenko 2020; Wardal et al. 2017).

U enterokokl rezistentnich k vankomycinu (VRE) jsou rozpoznany dvé hlavni
geneticky odlisné formy ziskané rezistence, oznatené VanA a VanB, i kdyz u nékterych
druhti Enterococcus spp. se vyskytuje primarni rezistence VanC a nedavno byla hlasena treti
forma ziskané rezistence (VanD). Biochemicky zaklad mechanismu rezistence je podobny.
Rezistentni enterokoky produkuji modifikované peptidoglykanové prekurzory, které vykazuji
snizenou vazebnou afinitu ke glykopeptidovym ATB (Depardieu et al. 2004).

Jiz dlouhou dobu je znamo, Ze kmeny Enferococcus maji nejméné pét proteinl
vazajicich penicilin (PBP) v bunéiné sténé, spojenych se Sesti domnélymi geny: tfi z téchto
genu patfi do tfidy A (ponA, pbpF, pbpZ) a tii do ttidy B (pbp5, pbpA, pbpB).

Celosvétovy problém ve zdravotnictvi predstavuji kmeny MRSA. Rezistence je
kédovana chromozomalné (selekce mutaci), nebo plazmidy nesouci informaci pro syntézu
B-laktamaz (Bednar et al. 1996).

Modifikovana transpeptidaza je kodovana genem mecA. Jedna se o zménény penicilin
vazajici protein (PBP2a), na ktery se vSak methicilin neni schopen navazat, a tudiz
k toxickému efektu na bakterialni bunéénou sténu nedojde (Garcia—Alvarez et al. 2011).

Roku 2010 byl popsan kmen S. aureus nesouci gen mecC koédujici PBP2c. Vyskyt
tohoto genotypu byl nasledné potvrzen v celé Evropé u ¢lovéka a u domaécich, divokych 1
hospodatskych zvitat (Utsui et al. 1985).

Plivod recentnich globédlné rozsifenych klonit MRSA je pravdépodobné v néckolika
liniich methicilin-citlivych S. aureus (MSSA), které odolaly selekénimu tlaku vyvijenym
niz$imi koncentracemi methicilinu. Nezavisle na sob¢ ziskaly §ifici se chromozomalni kazetu
mec (SCCmec) od PkNS (Baig et al. 2018). Tento usek chromozomdalni DNA je dlouhy
21-67 kb. U stafylokoki bylo popsano 13 typl téchto chromosomalnich kazet (Katayama et
al. 2000). Zékladni struktura SCCmec zahrnuje repetice a komplexy genti ccr kodujici
rekombinazy, diky nimz se pfesné€ integruje nebo vystfihne SCCmec (Ito et al. 2001).

SmiSena rezistence S. aureus k makrolidiim, linkosamidiim a streptograminu B miize
mit pfi¢inu v riznych mechanismech. U nékterych kmenii zlatého stafylokoka dochazi

v piipadé¢ rezistence vu¢i erytromycinu (E) také k indukci snizené citlivosti
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k bakteriostatickému ucinku klindamycinu (DA) tzv. inducibilni rezistence ke klindamycinu.
kterd zméni cilové misto U¢inku na 50S podjednotce methylaci 23S rRNA (Urbaskova et al.
2014).

V kvétnu 1996 byla v Japonsku zaznamenana prvni infekce S. aureus s intermedialni
citlivosti k vankomycinu (VISA). Tyto infekce pak byly zaznamenany také v USA, Evropé a
Asii. Kmeny VISA jsou vysledkem zmény vazebného mista jejich bunécné stény (Carey et al.
2011).

Zcela rezistentni kmen S. aureus k vankomycinu (VRSA) ma ziejmé plvod ve
specifickych prekurzorovych mikroorganismech jako napi. MRSA obsahujici plazmid pSK41
za soucasn¢ integrace genu vanA od VRE (Walters et al. 2015).

Mnoho koliformnich bakterii (napt. Escherichia coli, Citrobacter freundii,
Morganella morganii, Enterobacter spp., Providencia spp., Serratia spp.) produkuji AmpCp-
laktamazy, které katalyzuji hydrolyzu penicilinovych ATB, cefamycinti, mnoho druht
cefalosporini a monobaktami, a jsou rezistentni k inhibitorim p-laktamaz (klavulanat,
sulbaktam, tazobaktam). Proti karbapenemim jsou vSak neucinné (Hrabak et Chudackova
2008).

B-laktamazy AmpC mohou byt syntetizovany konstitutivné nebo inducibilné. VétSina
chromozomalnich AmpC je inducibilnich. Geny kodujici syntézu AmpC patii do rodiny bla
stejné jako u Pseudomonas aeruginosa. Tyto geny (napf. blaDHA, blaCMY, blaMIR) jsou
exprimovany teprve v pfitomnosti nékterych ATB (cefoxitin, imipenem) nebo inhibitorQ
B-laktamaz (Coudron 2005; Dunne Jr.et Hardin 2005).

Expozice f-laktamovym ATB miiZe zpusobit selekci mutant, u nichz doslo k derepresi
AmpC. Mutanty s hyperprodukci B-laktamaz jsou rezistentni k vétSin€ penicilinovych,
cefalosporinovych a monobaktamovych ATB. Citlivost ziistdva zachovana ke karbapenemiim
a in vitro obvykle také k cefalosporiniim 4. generace (Livermore 1995).

Sirokospektré  B-laktamazy (ESBL) produkuji gramnegativni ty¢inky (napi.
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae nebo Escherichia coli) hydrolyzujici
peniciliny, vétSinu cefalosporinli a monobaktamy. Jsou citlivé k uc¢inku inhibitorti B-laktamaz
(napt. klavulanovou kyselinou, sulbaktamem, tazobaktamem), nehydrolyzuji karbapenemy a
obvykle ani cefamyciny. VétSina ESBL vznikd z enzymt TEM-1, TEM-2 nebo SHV-1
jednobodovou mutaci. Od pivodnich enzymu se liSi schopnosti $tépit 1 cefalosporiny 3. a

4. generace. Hydrolyzovany jsou také peniciliny a monobaktamy (Dehshiri et al. 2018).
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Vétsina ESBL obsahuje v aktivnim misté serin, a proto patii dle Amblerovy klasifikace do
ttidy A (Tab. 9) (Bradford 2001).

Nova Sirokospektra B-laktamaza mize vzniknout jen jedinou mutaci v sekvenci genti
kodujici jiz znamé enzymy. Aktudlné je popsano pies 400 ESBL. Produkce ESBL je
celosvétovym zdravotnickym problémem piedevsim u nozokomialnich infekei (Smet et al.
2010).

Vétsina klinicky vyznamnych rezistenci na karbapenemy byla spojena s plazmidem
pienasejicim geny kodujici metalo-B-laktamazy (Amblerova klasifikace typu B) nebo
karbapenem hydrolyzujici B-laktamazy OXA jako OXA-1 a OXA-48 (Amblerova klasifikace
karbapenemové rezistence, ktera neni blokovana inhibitory. Gen blaVIM metalo-f-laktamazy
je prendSen v plazmidech bakterii (napiiklad Acinetobacter baumanii nebo Pseudomonas
aeruginosa). Geny rezistence blaOXA-1 a blaOXA-48 jsou prendSené plazmidy pOXA, ale
nikoli genomové (Gibbon et al. 2021).

Casté a profylaktické pouzivani ATM vedlo k masivnimu rozvoji rezistence u mnoha
druhii oportunné patogennich kvasinek rodu Candida. Geneticky podminéna rezistence se §ifi
pomaleji nez u bakterii diky slozitosti eukaryotniho genomu (Berman et Krysan 2020).
Molekularni mechanismy rezistence zahrnuji:

1. depleci cilového mista ergosterolu pomoci mutaci v genech kodujicich biosyntézu
ergosterolu, které vedou k produkci alternativnich sterolli bez tc¢inné interakce s polyeny,

tudiz nejsou extrahovany z cytoplazmatické membrany (Lee et al. 2021).

2. substituci mista G¢inku azoli — mutace genu Ergll, coz vede k niz§i vazebné afinité
azolovych ATM pro enzym lanosterol demetylazu. Nadmeérna exprese cilového mista ucinku
ATM mize nastat diky mutacim vedoucim k zesileni funkce aktivatoru transkripce, UPC2,
nebo prostfednictvim tvorby aneuploidii, které pfimo zvySuji pocet kopii Ergll. Azolova
rezistence se také ziskava prostiednictvim upregulace transportéric ABC, véetné Cdrl a Cdr2,
aktivaci mutaci ve specifickych transkripénich faktorech (7ACI u C. albicans a C. auris a
PDR1 u C. glabrata). Navic nadmérnd exprese MF transportéru Mdrl, prostfednictvim
aktivacnich mutaci v transkripnim faktoru MRR1 ud€luje azolovou rezistenci. Geny pro
stavbu effluxnich pump mohou byt také nadmérné exprimovany diky aneuploidii (Mayr et al.

2020; Kukurudz et al. 2022).
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3. Rezistence na echinokandiny primarné zahrnuje mutace v genech FKS, které koduji
katalytickou podjednotku cilového enzymu B-1,3-D-glukan syntaza. U C. albicans a C. auris
mutace selektuji rezistenci na echinocandin a vyskytuji se vgenu FKSI, zatimco
u C. glabrata se mutace vyskytuji jak v genu FKS1, tak i ve FKS2 (Garcia-Effron et al. 2009).

Pro 1é¢bu kandidoz zplsobenych kvasinkami z komplexu Candida parapsilosis
(C. metapsilosis, C. orthopsilosis a C. parapsilosis s. str.) byl flukonazol preferencnim
lécivem. Rezistence k nému byly u tohoto komplexu velmi ojedinélé (Meis et al. 2000; Pfaller
et al. 2007). Aktualné je vSak monitorovan vysoky vyskyt téchto rezistenci diky mutaci genu
kodujici transkripéni faktor CpMRR1, predevsim u C. parapsilosis s. str. (Branco et al. 2015).
Doorley et al. (2022) identifikovali sedm mutaci CpMRR1 ve 12 izolatech ze souboru
35 klinickych izolath C. parapsilosis rezistentnich na flukonazol. Byly sledovany mutace
vedouci k substitucim A854V, R479K a 1283R a bylo zjisténo, Ze jde o aktivacni mutace.
Kromé¢ CpMDRI byly identifikovany také dva dal§i geny. Oba jsou pifenaSeny izolaty
horizontaln¢ i vertikaln¢ (Doorley et al. 2022).

Echinokandinova ATM se zdaji byt u¢inna na C. parapsilosis komplex, avSak citlivost
téchto kvasinek muze byt snizena zdménou aminokyselin v proteinu kddovaném genem
FKSI. Jedna se o aminokyseliny 537 az 793 (lokus HS1) a aminokyseliny 1277 az 1488
(lokus HS2) (Marti-Carrizosa et al. 2015).

9. CESTY PRENOSU OPORTUNNICH PATOGENU MEZI
DMZ A CLOVEKEM

Role DMZ se stale vice méni z pracovni (ochrana objektd, chytani mysi, policejni
vycvik) na socialni. DMZ jsou casto povySovani na ¢leny domdcnosti poskytujici citovou
oporu neziidka také profesionalné (canisterapie). DMZ mohou byt dileziti pro fyzické a
duSevni zdravi svych majiteld, ale mohou také pienaSet zoonotické infekce. Riziko pienosu
zoonotickych infekci mize existovat stejn¢ jako komunikace mikrobioty mezi majitelem a
DMZ v dusledku trendt jako je spani ve spolené posteli, olizovani obliceje, sdileni nadobi ¢i
ptibori (Obr. 6), nehody po kousnuti ¢i Skrabnuti, kontakt s pidou, fekaliemi, aspirace
kontaminovaného prachu. Domaci prostfedi miize bezesporu piedstavovat misto vyskytu
bakterii rezistentnich k ATB, které mohou byt sdileny majitelem a DMZ (Overgaauw et al.
2020).
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g’x
Obrazek 6: Krmeni DMZ z vidli¢ky (Autor: Miroslav Abely)

Toombs-Ruane et al. (2020) odebirali vzorky vykali od 18 lidi a 36 DMZ ve
27 domacnostech. V 11 kontrolovanych domacnostech byli nalezeni pozitivni ¢lenové (8 lidi
a 5 zvifat) na kmeny Escherichia coli produkujici ESBL a/nebo AmpC. Celogenomova
sekvencni analyza 125 izolath E. coli (vCetné patogennich izolati 2z moci)
z téchto 11 doméacnosti ukazala, ze v7 z nich byl izolovan stejny kmen produkujici
ESBL/AmpC. Pienos v domacnosti ziejm¢ muze prispivat ke komunitnimu Sifeni E. coli

produkujicich ESBL nebo AmpC (Toombs-Ruane et al. 2020).

Bergeyella zoohelcum je nepohybliva, aerobni, gramnegativni ty¢inka. Zije jako
komenzal v hornich cestach dychacich psa a kocky (Lin et al. 2007). VétSina lidskych infekei
souvisi s kousnutim a traumatickym prenosem (Yi et al. 2016). Je vSak znam i jeden piipad
bakteriémie pacienta se syndromem ziskané imunodeficience (AIDS) po uzkém kontaktu

olizovanim obliceje sluzebnim psem (Sharma et al. 2019).

Dalsim komenzéalem dutiny ustni psa a kocky je Pasteurella multocida. Jedna se
o aerobni gramnegativni tyCinku, kterd miiZze zpusobit u savci zavazné infekce. Lidské
infekce jsou obvykle vysledkem kousnuti ko¢kou nebo psem, z nichZ vétSina vede k mirnym

zanétim ran, ale u imunoalterovanych pacienti se mohou objevit komplikace jako je
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osteomyelitida nebo septikémie. U zvifat Casto hnisavé rhinitidy az bronchopneumonie,
cholera driibeze nebo atrofickd rhinitis u prasat. Onemocnéni zvifat maji casto znacny
epizooticky vyznam (Harper et al. 2006). Prevalence vyskytu na psi ustni sliznici se pohybuje

kolem 12,5 % (Santaniello et al. 2020).

P. multocida je bakteridlni patogen se schopnosti infikovat velké mnozstvi hostitelti
vcetné lidi, DMZ, hospodaiskych a volné Zijicich zvifat. Pro star§i pacienty s protetickymi
klouby s otevienou pooperacni ranou by pifima inokulace infekce P. multocida slinami DMZ

mohla predstavovat vysoké riziko (Honnorat et al. 2016).

Capnocytophaga canimorsus je komenzalni kapnofilni gramnegativni bakterie
ty¢inkovitého tvaru (kmen Bacteroidetes) bézné¢ se vyskytujici v normalni gingivalni
mikrobioté psa a kocky, ale mize zplsobit onemocnéni u lidi nejcastéji pokousanim.
K pfenosu muize dojit také olizovanim nebo dokonce blizkosti zvifat (Fischer et al. 1995).
Tato naro¢na a pomalu rostouci bakterie ma obecné nizkou virulenci u zdravych jedinct, ale
n&kolik piipadi z Ceské republiky ukézalo, Ze je ptivodcem vaznych infekci s bakteriémii &i
meningitidou u pacientli splenektomovanych, podstupujici terapii imunosupresivy nebo
s alkoholickym abuzem, nebot’ alkoholici jsou €asto neutropenicéti (Hloch et al. 2014; Prasil et

al. 2020).

Nedavné studie naznacuji, ze chemicka latka ve slindch zvifat nazyvana histatiny
pomaha pifi hojeni ran tim, Ze podporuje Sifeni a migraci novych koZnich bunék. Je
nepravdépodobné, ze by pro imunokompatibilni jedince byl blizky kontakt vyznamnym

zdravotnim rizikem (Torres et al. 2018).
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EXPERIMENTALNI CAST
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10. PRISTROJOVA TECHNIKA A MATERIALY

10.1.

10.2.

Pristrojova technika

Termostat (Memmert; Némecko)

Mikroskop (Olympus BX 50; Japonsko)

MALDI-TOF MS (Matrix Assisted Laser Desorption/lonisation-Time of Flight,
Bruker Daltonics GmbH; Némecko)

Desticka na MALDI-TOF MS (Bruker Daltonik, Némecko)

hlubokomrazici box Sanyo (Schoeller; Ceska republika)

laminarni box EM 180 (MK Servis; Ceska republika)

Kultiva¢ni média a jejich sloZeni

Amiesovo transportni médium (AMTM): anorganické soli: NaCl, KCl, CaClz,
MgCl2, KH2PO4, NaH2POs4, 1 % agaru a aktivni uhli

Sabouraudiiv agar (SAB): gluk6za 40 g, pepton 10 g, agar 15 g

Sabouraudiiv agar 4 (SAB4): gluk6za 40 g, pepton 10 g, agar 15 g, chloramfenikol
50 g, gentamicin 50 g

MacConkeytav agar (MCA): pepton (pankreatickd travenina zelatiny) 17 g,
pankreatickd travenina kaseinu 1,5 g, peptickd traveniny masa 1,5 g, monohydrat
laktozy 10 g, zluCové soli 1,5 g, NaCl 5 g, neutralni ¢ervenn 0,03, krystalova violet’
0,001 g, agar 13,5 ¢g

Oxacillin resistance screening agar base (ORSAB): pepton 11,8 g, kvasni¢ny
extrakt 9 g, mannitol, 10 g, NaCl 55 g, LiCl 5 g, anilinova modf 0,2 g, agar 12,5 g,
polymyxin B 50.000 IU, oxacilin 2 mg

Krevni agar s 5 % defibrinované berani krve (KA5): defibrinovana berani krev 100
ml, masovy pepton 10 g, vytazek ze srdce 10 g; NaCl 5 g, agar 15 g

Cokoladovy agar (CHOCA): pankreaticky hydrolyzat kaseinu 7,5 g, masopeptonovy
hydrolyzat 7,5 g, kukufiény Skrob 1 g, hemoglobin 10 g, K;HPO4 4 g, KH,PO4 1 g, Na
Cl5g,agar15g

Chromogenni agar pro Candida spp. (CHCA): agar 15 g, pepton 10,2 g,

chromogenni enzymatick4 smés 22 g, chloramfenikol 0,5 g.
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e Mueller-Hintonové agar (MH): hovézi exktrakt 2 g, kasein hydrolyzat 17,5 g, Skrob
1,5g,agar17 g

e Mueller-Hintonové agar s S % berani krve (MHKS): hovézi exktrakt 2 g, kasein
hydrolyzat 17,5 g, Skrob 1,5 g, agar 17 g, 5 % berani krve

e Mueller-Hintonové agar s pfidavkem glukézy (MHG): hovézi exktrakt 2 g, kasein
hydrolyzat 17,5 g, Skrob 1,5 g, agar 17 g, 5 % berani krve

e V3echna kultivaéni média (Lab Media Servis s.r.o.; Ceska republika)
e Kryobanka pro bakterie (Itest; Cesky republika)

e Kryobanka pro kvasinky (Itest; Cesky republika)

10.3. Antibiotické rady

e Antibiotické a antimykotické disky (Oxoid; Ceska republika)

ATB disky pro testovani Proteobacteria (hmotnost i¢inné latky v pug na disk)

1. fada 2. rada 3. rada
Ampicilin (AMP) 10 Polymyxin B (PB) 20 Chloramfenikol (C) 30
Ampicilin/ sulbaktam (SAM) 20 jf Trimethoprim (W) 20 Imipenem (IPM) 10
Cefoxitin (FOX) 30 Trimethoprim/ sulfomethoxazol (SXT) 25 || Meropenem (MEM)

10

Cefotaxim (CTX) 30 Ciprofloxacin (CIP) 5 Amikacin (AK) 30
Cefovecin (CVN) 30 Marbofloxacin (MAR) 5 Apramycin (APR) 15
Cefepim (FEP) 30 Piperacilin (PRL) 20 Tigecyklin (TGC) 15
Tetracyklin (TE) 30 Piperacilin/ tazobaktam (TZP) 36 Gentamicin (CN) 10
Kolistin sulfat (CT) 10 Kanamycin (K) 30 Nitrofurantoin (F) 20
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ATB disky pro testovani Firmicutes

1. fada 2. fada 3. rada
Penicilin G (P) 10 Vankomycin (V) 5 Neomycin (N) 10
Ampicilin (AMP) 10 Chloramfenikol (C) 30 Imipenem (IPM) 10
Ampicilin/ sulbaktam (SAM) 20 Trimethoprim/

sulfomethoxazol (SXT) 25
I Ciprofloxacin (CIP) 5
Marbofloxacin (MAR) 5
Enrofloxacin (ENR) 5
Doxycyklin (DO) 30
Bacitracin (B) 10

Ceftazidim (CTZ) 30 ‘

I Amoxicilin/ klavulanat (AMC) 20
Cefoxitin (FOX) 30
Klindamycin (DA) 10

Cefovecin (CVN) 30 |
Mupirocin (MUP) 200
Linezolid (LZD) 15
Gentamicin (CN) 10
Rifampicin (RD) 5

Erytromycin (E) 15
Cefalexin (CL) 30

ATB disky pro testovani Actinobacteria

| Penicilin G (P) 10
| Ampicilin (AMP) 10
Ampicilin/ sulbaktam (SAM) 20

I Vankomycin (V) 5
| Teikoplanin (TEI) 30
Florfenikol (FFC) 30

| Tilmicosin (TIL) 15
| Azitromycin (AZT) 10
Novobiocin (NV) 15

Metronidazol (MTZ) 10

Chloramfenikol (C) 30

Trimethoprim (W) 20

Cefaklor (CEC) 10

Ciprofloxacin (CIP) 5

Trimethoprim/sulfomethoxazol

(SXT) 25

Klindamycin (DA) 10

Marbofloxacin (MAR) 5

Apramycin (APR) 15

Bacitracin (B) 10

Enrofloxacin (ENR) 5

Gentamicin (CN) 10

Cefalexin (CL) 30

Doxycyklin (DO) 30

ATM disky pro testovani kvasinek

1. rada 2. rada
Amfotericin B Nystatin
Bifonazol Posakonazol
Ciklopiroxamin Vorikonazol
Ekonazol Itrakonazol
Ketokonazol Kaspofungin
Klotrimazol Flukonazol
Mikonazol

Neomycin (N) 10
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11. METODIKA

11.1. Vyjadreni etické komise

Studie byla pisemné schvalena Etickou komisi Fakultni nemocnice Hradec Kralové,
referen¢ni ¢islo 201408 S39P (Obr. 12). Kazdy majitel DMZ i ¢len kontrolni skupiny dal
informovany souhlas s odbérem klinického materialu 1 vyplnénim dotazniku. Tomu
pfedchazelo detailni vysvétleni smyslu vyzkumného projektu veterindrnim Iékafem nebo
jinym vyzkumnym pracovnikem. Kazdému lidskému dobrovolnikovi byl poskytnut ¢as a
prostor na dotazy. Odbér klinického materialu DMZ provadél vyhradné veterinarni 1ékat se

souhlasem majitele. VSechna ziskana data byla anonymizovana.

11.2. Soubor testovanych dobrovolniku

Za ucelem sbéru vzorkli byli osloveni veterindrni 1€kati z veterindrnich klinik
Benemastr (Narodni 83; Jaromét) a HanzaVet (Ticha 59/2; Hradec Kralové), kteii provedli
odbér klinického materidlu od DMZ a zaroven asistovali pfi autoodbéru majitele. Vybér
majitelil zvifete byl ndhodny pii bézné navitévé veterinarniho lékafe. Ugastnici kontrolni
skupiny byli vybrani selektivné mezi zndmymi ¢i ptibuznymi nebo studenty Ptirodovédécké
Fakulty Univerzity Hradec Kralové. S odbérem souhlasilo celkem 225 dobrovolniki, z toho
145 majiteldi zvitat a 80 kontrol. Vsichni trvale Ziji na tizemi Ceské republiky. Ze 120
domécnosti bylo odebrano 881 vzorkl klinického materidlu od majitelli a jejich DMZ. 320
vzorkl poskytla kontrolni skupina lidi, ktefi nesdileli domacnost s Zddnym zvifetem vice nez
1 rok. VSechny odebrané vzorky od majiteli zvifat byly oznaceny cislem 1-120, pismenem
(zvite DMZ a majitel M) a lokalizaci stéru. Kontrolni skupina (KS) byla oznacena K1-80.

Anonymita vSech testovanych osob byla pfisné zachovéna.

11.3. Odbér biologického materialu

Pti vSech odbérech na kultivaéni vySetieni byly pouzity sterilni odbérové pomicky a
Amiesovo transportni médium. Sbér vzorkil probihal v letech 2014-2019. Odbér biologického
materidlu byl proveden z mikrostanovist’, kde je ptfedpoklad nejvétSiho vyskytu mikrobialnich
spole€enstev s rizikem kontaktu s mikrobiotou DMZ. Od DMZ byl odebran materidl z nosni
sliznice a zevniho zvukovodu, od majitelti z nasalni sliznice, zevniho zvukovodu, axil a
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meziprsti nohou. Lokalizace odbéru biologického materidlu od KS byla ze shodnych
mikrostanovist jako od majiteli domdcich zvifat (pes, kocka). Pokud byla na téle
dobrovolnikli nalezena suspektni 1éze (zanétlivé lozisko), byl se souhlasem odebran vzorek i

Z ni.

11.4. Dotaznikové Setireni

Kazdy majitel DMZ vyplnil dotaznik s informovanym souhlasem k zafazeni do studie.

Pro otazku ¢. 6 byl stanoven Kontaktni Index (CI), ktery ukazuje miru intimity kontaktu

vvvvv

A4

tedy 1 vys$i pravdépodobnost pfenosu mikroorganismi. CI nabyvajici hodnot 14 je dolni
hranice, a svédc¢i tudiz o méné blizkém kontaktu chovatele a DMZ. Dotaznik této studie byl
sestaven s podobnym zaméfenim jako dotaznik ,, The Owner-pet Relationship Scale® (OPRS)

dle Winefield et al. 2008.

A) MAJITEL
1. Anonymizujici identifikace majitele se zvifetem (spole¢né oznaceni — napft. protokolarni ¢islo uzivané
veterinarnimi 1ékafi):
Pohlavi: ZENA/ MUZ
Zijete s vySetiovanym zvifetem ve spole¢né domacnosti? ANO/ NE
Jak dlouho sdilite domacnost s testovanym zvifetem?

Jste majitel vySetfovaného zvitete? ANO/ NE

A U

Kontakt se zvifetem — zakrouzkujte prosim vSechny platné moznosti a pokud mozno ptidejte dalsi.
a) spani ve spole¢né posteli
b) gaud, kieslo
¢) Casté mazleni, chovani v naru¢i apod.
d) olizovani rukou
e) olizovani obliceje
f) olizovani nohou
g) kousky jidla na vidli¢ce apod., spolecny jogurt na 1zicce
h) dalsi (prosim uved'te)
7. Chovate vice zvifat v domécnosti? ANO/ NE
Pokud ANO, uved'te prosim druh a mnozstvi:
8. Uzival/a jste v poslednich 12 mésicich antibiotika? ANO/ NE
9. Jaka:
B) ZVIRE
1. Kocka/ pes
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Rasa:
Veék:
Pohlavi:

wok N

Puvod zvifete:
a) Chovna stanice s PP
b) Bez PP
¢) Utulek
d) Jiné (prosim uved'te)
6. Cim je zvite krmeno
a) Syrova strava
b) Vafena strava
¢) Granule
d) Kombinace vyse uvedeného
e) Jiné (prosim uved'te)
f) Oblibené pochoutky zviratka
g) Konzumuje venku travu a podobné?
7. Zvite je chovano
a) trvale v domacnosti — neopousti ji
b) v domacnosti — mimo pravidelné vychazky
c) vali se zvife rado v trave?
d) venku, v chladném pocasi v domacnosti
e) trvale venku
f) jiné (prosim, uved’te)
8. Je vySetfované zvife v kontaktu s jinymi zvitaty? ANO / NE a s jakymi:

9. Antibioticka terapie v poslednim mésici:

Dotaznik byl vyplnén s kazdym z 80 nechovateld, ktefi nezili s DM déle nez rok. Vzorky byly

odebrany ze stejnych anatomickych lokalizaci jako u chovateli.

KONTROLNI SKUPINA NECHOVATELU
1. Pohlavi: ZENA/MUZ
Vek:

Profesionalni styk se zvitaty: ANO/NE

2
3
4. Doba sdileni domacnosti se zvifecimi mazlicky:
5. Doba bez sdileni doméacnosti se zvifaty:

6

ATB terapie za poslednich 12 mésict:
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11.5. O¢kovani a kultivace vzorku

Odebrané vzorky byly pieneseny v transportni ptidé (Amiesova pida) do Ustavu
klinické mikrobiologie ve Fakultni nemocnici Hradec Kralové. Pomoci vytérové tyCinky byl
materidl naoCkovan na pevna média KAS, MCA, SAB, SAB4, CHOCA a ORSAB.
Vyzihanou bakterialni klickou byl proveden kiizovy roztér. Naockované pudy byly aerobné
inkubovany v termostatu pii teploté 35 °C a mykologické 25 °C po dobu 5 dni
s periodickou kontolou po 24 h. U klinického materidlu, kde byl pfedpokladan vyskyt
lipofilnich kvasinek rodu Malassezia byl v tenké vrstvé (50 ul) na SAB2 rozetien sterilni
olivovy olej. Pokud za tuto dobu nebyl zaznamendm viditelny rist, byl vzorek povazovan za
negativni. Pouze ORSAB byl hodnocen po 20 h jako pozitivni ¢i negativni na methicillin

rezistentni PkPS.

11.6. Identifikace vzorku

Po vizualnim hodnoceni ristu na médiich, kde bylo provedeno primarni inokulum
(KA5, MCA, SAB, SAB4, CHOCA a ORSAB), byla provedena izolace jednak na
obohacenou pudu a jednak na selektivné diagnostickou ptidu. Z obohacenych kultivacnich
médii byly po 48 h inkubaci bakterie naneseny paratkem na kovovou desticku pro identifikaci
pomoci piistroje MALDI TOF MS. Nésledné byl proveden preparat dle Gramma a hruby
odhad mikroorganismu do rodu. V ptipad¢ kvasinek byla kolonie izolovana na CHCA, kde se
zékladni druhy charakteristicky zbarvuji: Candida albicans/ C. dubliniensis komplex zeleng,
C. glabrata fialové s lesklymi koloniemi, C. krusei bled¢ fialové matné kolonie C. tropicalis
modie a C. parapsilosis s.l. bled¢ riZzové. Pro potvrzeni byl proveden u C. krusei test
flukonazolem, k némuz je pfirozené rezistentni. Konfirmace pomoci ptistroje MALDI TOF
MS byla provedena i u kvasinek. V ptipad¢ prvniho nejasného urceni byla k identifikaci
MALDI TOF MS pouzita semiextrak¢ni metoda pomoci kyseliny mravenc¢i jako lyzaéniho
roztoku a po jejim zaschnuti nanesena matrice (kyselina o kyano 4 hydroxyskoticova).

U kvasinek jsou uvedeny ndzvy imperfektnich nepohlavnich stadii, ackoli to vzhledem
ke zruSeni duality nazvii pro anamorfu (An) a teleomorfu (Te) neni v souladu s recentni
taxonomickou nomenklaturou (Melbourne Code 2012; de Hoog 2015). Je tim vSak ptesnéji
vyjadiena ristova forma z klinického materidlu. Drtivd vétSina druht klinicky vyznamnych
kvasinek se vyskytuje az na vyjimky v imperfektnim stadiu (anamorfa). V taxonomickém
nazvoslovi stanovené¢ Mezindrodnim koédem botanické nomenklatury ma nézev Te ptednost
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pied nazvem An, avSak v klinické praxi se nazvy An natolik vzily, Ze se pouZzivaji Castcji

(Otcenasek et al. 1990).

MALDI TOF MS

Hmotnostni spektrometrie je v soucasnosti nejmodernéjsi fenotypovou metodou identifikace
mikroorganismil zaloZzenou na srovnani hmotnostniho spektra biomolekul vysetfovaného izolatu
s hmotnostnim spektrem znamého mikroorganismu. Hmotnostni spektroskopie MALDI-TOF byla
pivodné vyvinuta pro kvalitativni analyzu peptida a bilkovin (Melter et Malmgren 2014).

Ptistroj MALDI-TOF MS identifikuje mikroorganismy na podkladé hmotnostni
spektroskopie. Molekuly vzorku jsou ionizovany a nésledné §té€peny laserem piimou cestou.
Bez ptidavku matrice (kyselina kyano-4-hydroxyskoticova — HCCA) by se vSak rozstépily
nezadoucim zplUsobem. Matrice je latka, jejimz prostfednictvim se ionizacni energie
laserového paprsku pfendsi na molekuly vzorku a tim bréni jejich rozpadu. Ionizace laserem
pres matrici umoznuje méfit molekulové hmotnosti vice latek v tomtéz vzorku. Ke stanoveni
vyssich molekulovych hmotnosti se pouziva ionizace laserem za pfitomnosti matrice
(MALDI, matrix assisted laser desorption/ ionization) v kombinaci s detektorem doby priletu
(TOF, time-of-flight), ktery umoZiiuje zméfit dobu priletu a z ni pak vypocitat rychlost ¢astice
(van Veen et al. 2010).

Pted vlastni identifikaci pfistrojem MALDI-TOF MS lze nanést vzorek pfimou cestou
na desticku difevénym paratkem bez predchozi extrakce nebo provést semiextrakci pomoci
lyza¢niho roztoku (70% kyselina mravenci), pfipadné¢ provést plnou extrakci pomoci

lyzac¢niho roztoku a etanolu (Qian et al. 2008, Stevenson et al. 2010).

V pftipad¢ testovani kvasinek je nutné provést plnou extrakci: 10 mg izolované
kvasinkové kolonie se pienese do Eppendorfovy zkumavky s destilovanou vodou. Pfidanim
etanolu dojde k homogenizaci suspenze. Suspenze se dale centrifuguje, a k peletu je pfidan
lyzacni roztok a stejny objem acetonitrilu. Dal§im krokem je opét centrifugace a vznikly
supernatant je nandSen na destiCku. Po zaschnuti je moZno provést vlastni identifikaci

ptistrojem MALDI TOF MS (Obr. 7.) (Vaidyanathan et al. 2002, Qian et al. 2008).
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Obrazek 7: Kroky metody MALDI TOF MS identifikace mikroorganismii (dle Clarc et al. 2013)

Naméiené vysledky jsou srovnavany s komeréné vytvoienou databazi. Po zaschnuti je
nosi¢ vlozen do hmotnostniho spektrometru, kde je vystaven hlubokému vakuu, v némz je

vzorek exponovan laserovému paprsku (Obr. 8).

M: Sample
m : Matrix :
C : Cation s

& A : Anion On "'.e "

e ; ! i i
Sample matrix mixture before laser irradiation Sample matrix mixture after laser irradiation

Obrazek 8: Snimani vzorku laserovym paprskem (zdroj: www.shimadzu.com)

Laser zpiisobi sublimaci matrice, kterd pfednostné paprsek absorbuje, ptrechazi do
plynné faze a strhava s sebou molekuly analytu (Kacalova 2011). Vzniklé ionty jsou
analyzovany po pruletu trubici a dopadu na detektor na principu ¢asu dopadu, ktery je tmérny
molekulové hmotnosti. Hmotnostni spektrum je druhové specifické pro identifikovany
mikroorganismus. (Eigner et al. 2009).

Pti dodrzeni spravného pracovniho postupu, pokud je pfistroj pravidelné cistén,
kalibrovan a kontrolovan, identifikuje s vysokou pfesnosti bézné druhy mikroorganismi

(Scharfen 2013).
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Hlavni vyhodou metody MALDI-TOF MS je ptesnost, rychlost a cena. Vyhodou je
také snizend pracnost a jasna dokumentace postupu identifikace. Zaroven vsak tato metoda
pfinasi stoupajici naroky na znalost diferencialni diagnostiky, ndroky na pochopeni a vyuziti
metod polyfazové taxonomie a identifikace, naroky na dokonalé provedeni kultivanich
metod s diirazem na preanalytickou fazi vySetfeni (Scharfen 2013).

Hmotnostni spektra charakteristickych pro bézné druhy mikroorganismi jsou ukézana

na obrazcich 9 - 11.
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Obrazek 9. Zaznam spektra z MALDI TOF MS typického pro Staphylococcus aureus
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Obrazek 10: Zaznam spektra z MALDI TOF MS typického pro Pseudomonas aeruginosa
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Obrazek 11: Zaznam spektra z MALDI TOF MS typického pro Candida albicans

11.7. Testovani ATB citlivosti

Ke stanoveni citlivosti izolovanych bakterii 1 kvasinek byla pouzita difuzni diskova
metoda. Jako médium ke stanoventi citlivosti byl pouzit MHA pro kultivacné nenaro¢né druhy
(stafylokoky, enterobakterie, nefermentujici tyCinky). Pro naro¢néjsi druhy bakterii
(Corynebacterium, Pasteurella, Neisseria, Steptococcus, Enterococcus) byl pouzit MHKS a
ke stanoveni citlivosti kvasinek byl pouzit MHG. Po rozetfeni pomoci tamponku testované
bakterialni suspenze (0,5 McF) byly na povrch agaru nakladeny ATB disky. K testovani byly
pouzity disky z ptislusné testovaci fady ATB podle taxonomické skupiny bakterie. Nasledné
byly inkubovany v termostatu a po 24 h vyhodnoceny, u kvasinek v n¢kterych ptipadech az
po 72 h. Pomoci posuvného meéfitka byly zméfeny priméry inhibi¢nich zén bakteridlniho
rastu kolem diskd. ZjiSténd hodnota byla porovnana s piedepsanymi hodnotami, tzv.
breakpointy, podle kritérii CLSI, které¢ urcuji, zda je mikroorganismus k ATB citlivy,
intermediarni nebo rezistentni (SZU, 2007 — 2008).
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11.8. Stanoveni nulovych hypotéz

Pro splnéni vyty€enych cilt studie byly stanoveny tyto hypotézy nezavislosti, které byly na
zéklad¢ ziskanych dat testovany statistickymi metodami v programu NCSS 2021 v21.0.4.

1.) Abundance mikroorganismi neni ovliviiovana vlastnictvim DMZ.

2.) Doba sdileni domacnosti s DMZ neovliviluyje abundanci mikroorganismil

kolonizujicich majitele.
3.) Hodnota CI neovliviiuje abundanci mikroorganismti kolonizujicich chovatele.

4.) ATB terapie nema vliv na abundanci mikroorganismi/kvasinek u vSech 3 sledovanych

skupin.

5.) Hodnota CI neovliviiuje mnozstvi sdilenych mikroorganismi se spolecnou ATB

rezistenci chovateltt a DMZ.

6.) ATB terapie nemd vliv na abundanci s DMZ sdilenych mikroorganismil se shodnou

ATB rezistenci.
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12. VYSLEDKY

12.1. Data ziskana z dotaznika

145 majitelt DMZ (68 muzl a 77 zen) dalo informovany souhlas, ¢imz byli zafazeni
do studie. Vyplnili dotaznik, z n€hoZ plynou nésledujici skutecnosti. Celkové mnozstvi 128
testovanych zvirat tvofilo 110 psti a 18 kocek. CI majitelti kocek ¢inil primérnou hodnotu 6 a
u majitelt psi 7. 45 % (n=54) domacnosti chova vice DMZ krom¢ téch, kteti poskytli vzorky
biologického materidlu pro tuto studii. ATB terapii v poslednim roce podstoupilo 31,03 %

(n=45) chovateld (Graf 1.) a 26,56 % (n=34) DMZ (Graf 2.).

chovatelé

= ATB+ = ATB-
Graf I: Antibioticka 1écba v poslednim roce u chovateli

Doméci mazlic¢ci

L

= ATB+ = ATB-

Graf 2: Antibioticka 1é¢ba v poslednim roce u DMZ

KS tvoftilo celkem 80 ucastniki, ktefi déle nez 1 rok nesdileji domécnost s Zadnym
DMZ, aniz by po tuto dobu méli profesionalni styk s jakymikoli zvitaty. 25 (31,25 %) z nich
prodélalo v poslednim roce ATB terapii (Graf 3).
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nechovatelé

—

= ATB+ = ATB-

Graf 3: Antibioticka 1é¢ba v poslednim roce u KS

88,26 % chovateli (n=128) ma se svym DMZ uzky kontakt (CI>4), naopak malo kontaktnich
majitelt je jen 11,72 % (n=17) (Graf 4).

Kontaktni index

—

=Cl<4 =Cl>4

Graf 4: CI chovatelt

12.2. Druhy mikroorganismii izolované ze vzorku

Ze sledovanych 120 domacnosti bylo izolovano celkem 176 druhti mikroorganismi (137
bakterii a 39 kvasinek) (Tab. 10 a 11). Z chovateli bylo izolovano 123 druhd
mikroorganismu (101 bakterii a 22 kvasinek), z DMZ 152 druhti (124 a 28 kvasinek) a z KS
73 druht (56 bakterii a 17 kvasinek) (Schémata 1-3, Graf 5).
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Tabulka 10: Celkovy pocet izolovanych druhu bakterii

Druh bakterie Hostitel .Poé’eto Kontr.olm' Chovatel Mazlic¢ek Né!ez Sl!()dné
izolati skupina vV paru | rezistence
Achromobacter ruhlandii chovatel, pes 7 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Achromobacter spanius chovatel, pes 12 ne meziprsti nohou, axila nosni sliznice, zvukovod ano ne
Achromobacter xylosoxidans chovatel, pes 10 ne meziprsti nohou nosni sliznice ano ne
Acinetobacter baumannii chovatel, pes, KS 26 memprs.n nphou, meziprsti nohou, nosni sliznice | nosni sliznice, zvukovod ano ano
nosni sliznice
Acinetobacter calcoaceticus chovatel, pes, KS 33 meziprsti nohou Isllliezzr:ﬁ:restl nohou, axila, nosni nosni sliznice ano ne
Acinetobacter Iwoffii chovatel, pes, KS 58 meziprsti nohou | meziprsti nohou, nosni sliznice | nosni sliznice ano ano
Acinetobacter indicus pes 2 ne ne nosni sliznice ne ne
Acinetobacter pittii chovatel, pes 8 ne meziprsti nohou, axila nosni sliznice ne ne
Acinetobacter soli pes 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Actinobacillus pleuropneumoniae | kocka 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Aerococcus viridans chovatel, pes 28 ne nosni sliznice nosni sliznice ano ne
Aggregatibacter aphrophilus chovatel, kocka, pes 10 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Alcaligenes faecalis chovatel, pes, KS 3 meziprsti nohou | meziprsti nohou zvukovod ne ne
Arthrobacter cumminsii chovatel, pes 5 ne meziprsti nohou, axila zvukovod ne ne
Arthrobacter oxydans pes 1 ne ne zvukovod ne ne
Bacillus cereus chovatel, pes 41 ne meziprsti nohou nosni sliznice ano ne
Bacillus circulans chovatel, pes 6 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Bacillus firmus chovatel, pes 53 ne meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ano ne
Bacillus lentus chovatel, pes 3 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Bacillus licheniformis chovatel, pes, KS 17 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Bacillus megatherium chovatel, pes 4 ne meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ne ne
Bacillus mycoides chovatel, pes 7 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Bacillus pseudofirmus chovatel, pes 8 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Bacillus pumillus kocka 1 ne ne nosni sliznice ne ne
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meziprsti nohou,

Bacillus simplex chovatel, pes, KS 24 meziprsti nohou nosni sliznice ano ne
zvukovod
Bacillus subtilis chovatel, pes, KS 62 memprs.tl nphou, meziprsti nohou, nosni sliznice | nosni sliznice ano ne
nosni sliznice
Bacillus thuringiensis pes 6 ne ne zvukovod ne ne
Bacillus weihenstephanensis kocka ne ne zvukovod ne ne
Bergeyella zoohelcum chovatel, pes 43 ne nosni sliznice nosni sliznice ano ne
Bordetella bronchiseptica pes, kocka 5 ne ne nosni sliznice ne ne
Brevibacterium parabrevis kocka 1 ne ne zvukovod ne ne
Brevundimonas diminuta chovatel, pes 6 ne meziprsti nohou zvukovod ne ne
Citrobacter braakii chovatel, pes, KS 3 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Citrobacter freundii chovatel, pes, kocka, KS 38 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice ano ne
Citrobacter koseri chovatel, pes 2 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Corynebacterium accolens chovatel, pes, KS 64 zvukovod axila, zvukovod nosni sliznice ne ne
Corynebacterium amycolatum chovatel, pes, KS 58 nosni sliznice, axila, zvukovod nosni sliznice ano ne
zvukovod
Corynebacterium auriscanis pes 26 ne ne zvukovod ne ne
Corynebacterium canis pes 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Corynebacterium glutamicum chovatel, KS 60 nosii sliznice, nosni sliznice, zvukovod ne ne ne
axila, zvukovod
Corynebacterium falsenii chovatel, pes, kocka 15 ne nosni sliznice nosni sliznice, zvukovod ne ne
Corynebacterium felinum kocka 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Corynebacterium minutissimum | chovatel, KS 20 nosii sliznice, nosni sliznice, zvukovod ne ne ne
axila, zvukovod
Chryseobacterium indologenes chovatel, pes 2 ne zvukovod nosni sliznice ne ne
Dermabacter hominis chovatel, pes 45 ne axila, zvukovod zvukovod ne ne
Dietzia maris chovatel, pes ne nosni sliznice, zvukovod nosni sliznice ne ne
Enterococcus casseliflavus chovatel, pes ne meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ano ne
Enterococcus dispar chovatel, pes ne meziprsti nohou zvukovod ne ne
Enterococcus faecalis chovatel, kocka, pes, KS 84 meziprsti nohou, meziprsti nohou, nosni sliznice | zvukovod, nosni sliznice ano ano

nosni sliznice
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Enterococcus faecium chovatel, kocka, pes, KS 25 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice ano ano
Enterococcus hirae chovatel, kocka 2 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Enterococcus saccharolyticus chovatel, pes 4 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Enterobacter asburiae chovatel, pes 8 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ne ne
Enterobacter canis pes 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Enterobacter cowanii chovatel, pes 7 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Enterobacter cloacae chovatel, kocka, pes, KS 44 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice ano ano
Enterobacter hormaechei chovatel, kocka 2 meziprsti nohou | meziprsti nohou zvukovod ne ne
Enterobacter kobei pes, kocka 2 ne ne zvukovod ne ne
Escherichia coli chovatel, kocka, pes, KS 181 meziprsti nohou, | meziprsti nohou, nosni sliznice, nosni sliznice, zvukovod ano ano
zvukovod zvukovod
Escherichia vulneris chovatel, pes 2 meziprsti nohou | meziprsti nohou zvukovod ano ne
Exiguobacterium undae kocka 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Haemophilus influenzae chovatel, KS 162 | nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
Klebsiella aerogenes chovatel, pes 3 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Klebsiella oxytoca chovatel, pes, KS 26 nosnt sh%mce, nosni sliznice nosni sliznice, zvukovod ne ne
meziprsti nohou
Klebsiella pneumoniae chovatel, pes, KS 108 | "o sh%mce, nosni sliznice nosni sliznice, zvukovod ano ne
meziprsti nohou
Kocuria palustris chovatel, pes, KS 9 axila meziprsti nohou zvukovod ne ne
Kytococcus sedentarius chovatel 1 ne meziprsti nohou ne ne ne
Lactococcus lactis chovatel, pes, KS 14 nosni sliznice nosni sliznice nosni sliznice ano ne
Leclercia adecarboxylata chovatel, pes, KS 28 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Lysinibacillus fusiformis chovatel, kocka 6 ne meziprsti nohou zvukovod ne ne
Microbacterium liquefaciens kocka ne ne nosni sliznice ne ne
zvukovod, oy
Micrococcus luteus chovatel, kocka, pes, KS 96 meziprsti nohou, ZVl.lkOVOd’ meziprsti nohou, nosni sliznice ano ne
axila axila
Moraxella canis pes 5 ne ne nosni sliznice ne ne
Moraxella catarrhalis chovatel, KS 42 nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
Morganella morganii chovatel, pes, KS 56 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ano ne
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Myroides odoratimimus chovatel, pes 2 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Neisseria lactamica chovatel 64 ne nosni sliznice ne ne ne
Neisseria flavescens chovatel 2 ne nosni sliznice ne ne ne
Neisseria perflava chovatel, KS 4 nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
Neisseria sicca chovatel 1 ne nosni sliznice ne ne ne
Neisseria subflava chovatel 1 ne nosni sliznice ne ne ne
Neisseria weaveri chovatel, kocka 14 ne nosni sliznice nosni sliznice ne ne
Neisseria zoodegmatis pes ne ne nosni sliznice ano ne
Ochrobactrum intermedium chovatel, pes ne nosni sliznice zvukovod ne ne
Pantoea agglomerans chovatel, kocka, pes, KS 80 ;I;(eﬂzép rsti nohou, meziprsti nohou, axila nosni sliznice, zvukovod ano ne
Pasteurella canis pes 21 ne ne nosni sliznice ne ne
Pasteurella multocida chovatel, kocka, pes 46 ne nosni sliznice nosni sliznice ano ano
Proteus mirabilis chovatel, kocka, pes, KS 98 memp I"S.tl nphou, meziprsti nohou, zvukovod nosni sliznice, zvukovod ano ne
nosni sliznice
Proteus pennerii chovatel, pes 3 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Proteus vulgaris chovatel, pes, KS 12 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ano ne
Providencia alcalifaciens chovatel, pes 16 ne meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ne ne
Providencia rettgerii chovatel, pes, KS 69 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ano ne
Pseudomonas aeruginosa chovatel, pes, kocka, KS 82 iizﬁgf/%;mhou’ meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ano ano
Pseudomonas oryzihabitans chovatel, pes 5 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ne ne
Pseudomonas putida chovatel, pes, KS 28 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ano ano
Psychrobacter sanguinis chovatel, kocka ne meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ne ne
Raoultella ornithinolytica chovatel, pes ne meziprsti nohou nosni sliznice, zvukovod ne ne
Raoultella terrigena chovatel, pes ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Rhizobium radiobacter chovatel, pes, KS 14 meziprsti nohou | meziprsti nohou, axila nosni sliznice ne ne
Rhodococcus erythropolis pes ne ne nosni sliznice ne ne
Rothia dentocariosa chovatel, KS nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
Rothia mucilaginosa chovatel, KS 17 nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
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meziprsti nohou,

Serratia marcescens chovatel, pes, kocka, KS 64 svakovod meziprsti nohou, zvukovod nosni sliznice, zvukovod ano ne
nosni sliznice, nosni sliznice, axila, meziprsti
Staphylococcus aureus chovatel, pes, kocka, KS 95 axila, meziprsti ’ ’ p nosni sliznice ano ano
nohou, zvukovod
nohou, zvukovod
Staphylococcus capitis chovatel, pes, KS 42 zvukovod zvukovod nosni sliznice, zvukovod ano ne
Staphylococcus cohnii chovatel, KS 47 zvukovod zvukovod ne ne ne
Staphylococcus chromogenes chovatel, pes, kocka, KS 16 nosni sliznice nosni sliznice nosni sliznice ne ne
nosni sliznice, nosni sliznice, axila, zvukovod
Staphylococcus epidermidis chovatel, pes, kocka, KS 114 axila, zvukovod, . ’ ’ > | nosni sliznice, zvukovod ano ano
S meziprsti nohou
meziprsti nohou
Staphylococcus haemolyticus chovatel, pes, kocka, KS 29 nosni sliznice nosni sliznice nosni sliznice, zvukovod ano ne
Staphylococcus hominis chovatel, pes, KS 87 nosni sliznice nosni sliznice nosni sliznice ne ne
Staphylococcus felis kocka 19 ne ne zvukovod ne ne
Staphylococcus gallinarum kocka, pes 2 ne ne nosni sliznice, zvukovod ne ne
Staphylococcus ludgunensis chovatel, KS 49 zvukovod zvukovod ne ne ne
nosni sliznice, nosni sliznice, axila, meziprsti
Staphylococcus pseudintermedius | chovatel, pes, kocka, KS 56 axila, meziprsti nohou ’ ’ p nosni sliznice ano ano
nohou
. N axila, meziprsti | axila, meziprsti nohou
Staphylococcus saprophyticus chovatel, pes, kocka, KS 28 ’ ’ ’ zvukovod ne ne
Py prophy » PES, ’ nohou, zvukovod | zvukovod
Staphylococcus sciuri kocka, pes 2 ne ne nosni sliznice ne ne
Staphylococcus schleiferii pes 8 ne ne zvukovod ne ne
Staphylococcus simulans chovatel, pes, kocka 9 ne zvukovod, axila zvukovod ne ne
Staphylococcus succinis kocka 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Staphylococcus warnerii chovatel, KS 17 zvukovod, axila | zvukovod, axila ne ne ne
Staphylococcus xylosus chovatel, pes 11 ne nosni sliznice, axila, zvukovod | nosni sliznice ne ne
Stenotrophomonas maltophilia chovatel, pes, kocka, KS 47 meziprsti nohou | meziprsti nohou nosni sliznice ano ano
Stenotrophomonas rhizophilia chovatel ne meziprsti nohou ne ne ne
Streptococcus agalactiae chovatel, pes, KS nosni sliznice nosni sliznice nosni sliznice ne ne
Streptococcus anginosus chovatel, pes, KS 13 nosni sliznice nosni sliznice nosni sliznice ne ne
Streptococcus australis pes 1 ne ne nosni sliznice ne ne
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Streptococcus canis chovatel, pes, kocka 25 ne nosni sliznice nosni sliznice ano ne
Streptococcus dysgalactiae chovatel, pes 2 ne nosni sliznice nosni sliznice ne ne
Streptoccus gallolyticus chovatel, pes ne nosni sliznice nosni sliznice ne ne
Streptococcus minor chovatel 1 ne nosni sliznice ne ne ne
Streptococcus mitis chovatel, KS 46 nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
Streptococcus pneumoniae chovatel, KS 2 nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
Streptococcus sanguinis chovatel, KS 58 nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
Streptomyces violaceoruber chovatel, pes 2 ne meziprsti nohou nosni sliznice ne ne
Vagococcus fluvialis pes 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Weissella confusa pes 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Wautersiella falsenii chovatel 1 ne nosni sliznice ne ne ne
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Tabulka 11: Celkovy pocet izolovanych druhi kvasinek

Druh Hostitel .Poé,eto Kontrolni skupina Chovatel Mazlicek Né!ez v Sl{()dmi
izolati paru rezistence
Candida albicans chovatel, pes, KS 34 nosni sliznice, axila, no§ni sliznice, meziprsti nohou, nosni sliznice, ano ano
zvukovod axila, zvukovod zvukovod
Candida catenulata pes 4 ne ne zvukovod ne ne
Candida dubliniensis chovatel, KS 4 nosni sliznice nosni sliznice, axila ne ne ne
Candida fabianii chovatel, KS 3 nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
Candida famata kocka 1 ne ne zvukovod ne ne
Candida fermentati kocka 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Candida glabrata chovatel, KS 12 nosni sliznice nosni sliznice, axila ne ne ne
Candida guilliermondii chovatel, pes 8 ne nosni sliznice nosni sliznice, ne ne
zvukovod
Candida kefyr chovatel, pes, KS 19 nosni sliznice nosni sliznice nosni sliznice ano ne
Candida krusei chovatel, pes, KS 7 nosni sliznice nosni sliznice, meziprsti nohou zvukovod ano ne
Candida lipolytica pes 2 ne ne zvukovod ne ne
Candida lambica pes 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Candida metapsilosis pes 1 ne ne zvukovod ne ne
Candida orthopsilosis kocka 1 ne ne zvukovod ne ne
Candida parapsilosis chovatel, pes, KS 22 meziprsti nohou meziprsti nohou zvukovod ano ano
Candida pelliculosa chovatel, pes 15 zvukovod zvukovod, axila zvukovod ano ne
Candida rugosa pes 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Candida tropicalis chovatel, pes, KS 36 nosni sliznice nosni sliznice nosni sliznice ano ne
Candida utilis chovatel, pes 2 ne nosni sliznice nosni sliznice, ano ne
zvukovod
Candida valida chovatel, KS 2 nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
Candida zeylanoides chovatel, KS 3 nosni sliznice nosni sliznice, meziprsti nohou ne ne ne
Cryptococcus magnus kocka 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Geotrichum candidum chovatel, pes, KS 40 meziprsti nohou meziprsti nohou nosni sliznice, ano ne

zvukovod
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Magnusiomyces capitis chovatel, KS 18 axila nosni sliznice ne ne ne
Magnusiomyces clavatus chovatel 1 ne nosni sliznice ne ne ne
Malassezia furfur chovatel, KS 124 zvukovod zvukovod ne ne ne
Malassezia pachydermatis chovatel, pes, KS 83 zvukovod zvukovod zvukovod ano ano
Malassezia restricta kocka 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Rhodotorula glutinis pes | ne ne zvukovod ne ne
Rhodotorula minuta chovatel, KS 2 zvukovod zvukovod ne ne ne
Rhodotorula mucilaginosa chovatel, KS 4 nosni sliznice nosni sliznice ne ne ne
Rhodotorula rubra chovatel, kocka 6 ne meziprsti nohou zvukovod ne ne
Saccharomyces cerevisiae chovatel, KS 8 axila meziprsti nohou, axila ne ne ne
Sporobolomyces salmonicolor pes 1 ne ne nosni sliznice ne ne
Trichosporon asahii chovatel, KS 7 axila meziprsti nohou ne ne ne
Trichosporon cutaneum pes 1 ne ne zvukovod ne ne
Trichosporon jirovecii chovatel, pes 3 ne axila zvukovod ne ne
Trichosporon loubierii pes 1 ne ne zvukovod ne ne
Trichosporon pullulans pes 1 ne ne zvukovod ne ne

70




100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

celkova druhova pocetnost

DMz M KS

sledované skupiny hostitel(l

M bakterie m kvasinky

Graf 5: Kvantitativni zastoupeni mikroorganismi (DMZ: domaci mazlicek, M: chovatel, majitel
zvitete, KS: kontrolni skupina, Pr: proteobakteria, Fi: Firmicutes, Bac: Bacteroidetes, Act.: aktinobakteria,

KVA: askomycetarni kvasinky, KVB: basidiomycetarni kvasinky)

U KS nebyl nalezen zadny mikrobialni druh, ktery by se nevyskytoval zaroven u chovatell
(Schéma 1).
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49 Druhy mikrobi u nechovatelt

Druhy mikrobl u DMZ

Druhy mikrobii u chovateld

152 Druhy mikrobi spole¢né DMZ a chovatelim

Schéma 1: Prekryti mikrobialnich profili DMZ, chovateli a nechovateli

87 druhi bakterii bylo soucasné izolovano z chovateld i DMZ. Z KS bylo izolovano 42

bakterii nalezenych zaroveit u DMZ a chovatelt (Tab. 12, Schéma 2).
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Tabulka 12: Bakterialni druhy se spoleCnym vyskytem DMZ i chovateli*

1. | Achromobacter ruhlandii

45.

16. | Bacillus lentus

2. | Achromobacter spanius 46.

3. | Achromobacter xylosoxidans 47.

4,

5.

6. Lysinibacillus fusiformis

7. | Acinetobacter pittii 51.

8. | Aerococcus viridans 52.

9. | Aggregatibacter aphrophilus 53. | Myroides odoratimimus
_ 54. | Neisseria weaveri

11. | Arthrobacter cumminsii 55. | Ochrobactrum intermedium

12. | Bacillus cereus 56. _

13. | Bacillus circulans 57. | Pasteurella multocida

14. | Bacillus firmus 58.

Proteus pennerii

17. | Bacillus megatherium

Providencia alcalifaciens

Bacillus mycoides

Bacillus pseudofirmus

Bergeyella zoohelcum

Pseudomonas oryzihabitans

Psychrobacter sanguinis

Brevundimonas diminuta

Raoultella ornithinolytica

Citrobacter koseri

Corynebacterium falsenii

Raoultella terrigena

Chryseobacterium indologenes
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37.

32. | Dietzia maris 76.
33. | Enterococcus casseliflavus 77.
34. | Enterococcus dispar 78.

Staphylococcus simulans

Enterococcus hirae

Staphylococcus xylosus

81.

38. | Enterococcus saccharolyticus 82.

39. | Enterobacter asburiae 83.

40. | Enterobacter hormaechei 84. | Streptococcus canis

41. 85. | Streptococcus dysgalactiae
42. 86. | Streptoccus gallolyticus

43. | Escherichia vulneris 87. | Streptomyces violaceoruber
44. | Klebsiella aerogenes

* modfe oznacené druhy vyskytujici se také u kontrolni skupiny nechovatelti

124

E

101

Druhy bakterii u DMZ

Druhy bakterii u chovatell

Druhy bakterii u nechovatelti

Druhy bakterii spole¢né DMZ a chovateliim

Schéma 2: Pirekryti bakterialnich profila DMZ, chovateli a nechovateli

Izoléaty kvasinek ze sledovanych domacnosti patiily celkem 28 druhtim. 12 druhti z nich bylo

nalezeno jak u chovatelt, tak i DMZ. U KS se rovnéz nevyskytovaly kvasinky, které by
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nebyly nalezeny zaroven u part (chovatel a DMZ). 7 druhti kvasinek bylo zastoupeno ve

vSech tech sledovanych souborech (Tab. 13, Schéma 3).

Tabulka 13: Druhy kvasinek izolované z chovateli a DMZ*

1. | Candida albicans 7. | Candida tropicalis

2. | Candida guilliermondii 8. | Candida utilis

3 Candida kefyr 9. | Geotrichum candidum

4. | Candida krusei 10. | Malassezia pachydermatis
5 Candida parapsilosis 11. | Rhodotorula rubra

6 Candida pelliculosa 12. | Trichosporon jirovecii

* zelené oznacené druhy z kontrolni skupiny nechovateld

17

Druhy kvasinek u nechovatel(

12

Druhy kvasinek u chovatel(l

20 Druhy kvasinek u DMZ

Druhy kvasinek spole¢né DMZ a chovateliim

28

Schéma 3: Pirekryti kvasinkovych profili DMZ, chovateli a nechovateli

Z biologického materidlu chovatelll bylo izolovano 123 druh mikroorganismi (101 bakterii a
22 kvasinek, z nichz 14 druhti bakterii (Tab. 14) a 10 druhti kvasinek (Tab. 15) nebyly
nalezeny u DMZ.

Tabulka 14: Druhy bakterii izolovanych pouze z lidského biologického materialu

1. | Corynebacterium glutamicum 11. | Rothia dentocariosa

2 Corynebacterium minutissimum 12. | Rothia mucilaginosa

3. | Haemophilus influenzae 13. | Staphylococcus ludgunensis
4. | Kytococcus sedentarius 14. | Staphylococcus warnerii

5. | Moraxella catarrhalis 15. | Stenotrophomonas rhizophilia
6. | Neisseria lactamica 16. | Streptococcus mitis
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7. | Neisseria flavescens 17. | Streptococcus pneumoniae
8 | Neisseria perflava 18. | Streptococcus sanguinis

9. | Neisseria sicca 19. | Streptococcus minor

10. | Neisseria subflava 20. | Wautersiella falsenii

* modfe oznacené druhy izolované jen z chovateli

Tabulka 15: Druhy kvasinek izolovanych pouze z lidského biologického materialu

1. | Candida dubliniensis 7. | Magnusiomyces clavatus
2. | Candida fabianii 8. | Malassezia furfur

3 Candida glabrata 9. | Saccharomyces cerevisiae
4. | Candida valida 10. | Rhodotorula minuta

5 Candida zeylanoides 11. | Trichosporon asahii

6 Magnusiomyces capitis

* zelen€ oznacen druh izolovany jen z chovatelil

Ze zviteciho biologického materialu bylo izolovdno 152 druhti mikroorganismu (124 bakterii
a 28 kvasinek. 99 druht mikroorganismt (87 bakterii a 12 kvasinek) se vyskytovalo také u
chovateld. 37 druhi bakterii (Tab. 16) a 16 druht kvasinek (Tab. 17) bylo izolovano pouze

ze zvitecich vzorku.

Tab. 16: Druhy bakterii izolovanych pouze ze zvireciho biologického materialu

1. | Acinetobacter indicus 20. | Exiguobacterium undae

2. | Acinetobacter soli 21. | Microbacterium liquefaciens
3. | Actinobacillus pleuropneumoniae 22. | Moraxella canis

4. | Arthrobacter oxydans 23. | Neisseria zoodegmatis

5. | Bacillus pumillus 24. | Pasteurella canis

6. | Bacillus thuringiensis 25. | Rhodococcus erythropolis
7. | Bacillus weihenstephanensis 26. | Rothia amarae

8. | Bordetella bronchiseptica 27. | Rothia nasimurium

9. | Brevibacterium parabrevis 28. | Sphingomonas yabuuchiae
10. | Buttiauxella ferragutiae 29. | Staphylococcus cohnii

11. | Buttiauxella noackiae 30. | Staphylococcus felis

12. | Citrobacter gillenii 31. | Staphylococcus gallinarum
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13. | Citrobacter murliniae 32. | Staphylococcus sciuri

14. | Corynebacterium auriscanis 33. | Staphylococcus schleiferii
15. | Corynebacterium canis 34. | Staphylococcus succinis
16. | Corynebacterium felinum 35. | Streptococcus australis
17. | Enterococcus canis 36. | Vagococcus fluvialis

18. | Enterobacter cowanii 37. | Weissella confusa

19. | Enterobacter kobei

Tab. 17: Druhy kvasinek izolovanych pouze ze zvireciho biologického materidlu

1. | Candida catenulata 9. | Cryptococcus magnus

2. | Candida famata 10. | Malassezia restricta

3. | Candida fermentati 11. | Rhodotorula glutinis

4. | Candida lambica 12. | Rhodotorula mucilaginosa

5. | Candida lipolytica 13. | Sporobolomyces salmonicolor
6. | Candida metapsilosis 14. | Trichosporon cutaneum

7. | Candida orthopsilosis 15. | Trichosporon loubierii

8. | Candida rugosa 16. | Trichosporon pullulans

Z biologického materidlu chovateli bylo izolovano 101 druhli bakterii (46

proteobakterii, 39 Firmicutes, 13 aktinobakterii a 3 Bacteroidetes) a 22 druht kvasinek (16

askomycetarnich kvasinek a 6 basidiomycetarnich). V biologickém materidlu DMZ bylo

nalezeno 124 bakterii (55 proteobakterii, 48 Firmicutes, 18 aktinobakterii a 3 Bacteroidetes) a

28 druht kvasinek (17 askomycetdrnich kvasinek a 11 basidiomycetarnich). Druhové

nejchudsi vzorky biologického materidlu byly z KS nechovateli. Obsahovaly 56 druht

bakterii (26 Proteobakterii, 21 Firmicutes, 9 aktinobakterii a 0 Bacteroidetes) a 17 druhti

kvasinek (13 askomycetarnich kvasinek a 4 basidiomycetarnich) (Graf 6).
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Graf 6: Mikrobialni profily u sledovanych skupin hostitelii (DMZ: domaéci mazli¢ek, M: chovatel,
majitel zvifete, KS: kontrolni skupina, Pr: proteobakteria, Fi: Firmicutes, Bac: Bacteroidetes, Act.:

aktinobakteria, KVA: askomycetarni kvasinky, KVB: basidiomycetarni kvasinky)

Z biologického materialu dobrovolnikt, ktefi podstoupili ATB terapii za posledni rok bylo
izolovano jiné slozeni mikrobioty. U chovatell s prod€lanou ATB terapii (n=45) bylo kultivovano 41
druhti bakterii (22 Proteobakterii, 17 Firmicutes, 2 aktinobakterii a 0 Bacteroidetes) a 18 druhi
kvasinek (12 askomycetarnich a 6 basidiomycetarnich). U DMZ po ATB 1é¢bé (n=34) bylo izolovano
56 druht bakterii (20 Proteobakterii, 23 Firmicutes, 12 Actinobakterii a 1 Bacteroidetes) a 24 druht
kvasinek (13 askomycetarnich a 11 basidiomycetarnich). U KS po ATB terapii (n=25) bylo izolovano
36 druhl bakterii (21 Proteobakterii, 9 Firmicutes, 6 Aktinobakterii, 0 Bateroidetes) a 11 druht

kvasinek (7 askomycetarnich a 4 basidiomycetarnich) (Graf 7).
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Graf 7: Mikrobialni profily u sledovanych skupin hostiteli po ATB terapii (Pr: proteobakteria, Fi:
Firmicutes, Bac: Bacteroidetes, Act.: aktinobakteria, KVA: askomycetarni kvasinky, KVB: basidiomycetarni

kvasinky)
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12.3. Vyhodnoceni ziskanych dat

Vzorky klinického materidlu se liSily kvantitativné i kvalitativné. Zvukovod byl u
DMZ nejcastéji kolonizovan Proteobacteria (nejcastéji Escherichia coli), zatimco u ¢lovéka
(chovatelé, nechovatele) méli nejvice zastoupeny grampozitivni Firmicutes (pfedevsim
Staphylococcus spp.). Je ziejmé, Ze basidiomycetarni kvasinky, predevs§im Malassezia spp.,
jsou v biologickém materidlu zvukovodu podobné casté u vSech tiech sledovanych skupin.
Nejveétsi pocet mikrobialnich izolati zvukovodu byl zjistétn u DMZ (n=532) s frekvenci
f=4,16 mikroorganismu na jednoho zvifeciho pacienta. U chovateli odebrané vzorky
obsahovaly 467 izolatli mikroorganismti s f=3,22 druhii na 1 chovatele a u KS 248 izolath
(f=3,1). Druhové mnozstvi skytalo vtomto biologickém materidlu u DMZ 62 druht
mikroorganisml (50 bakterii a 12 kvasinek), z nichz nejvétsi abundanci méla Proteobacteria
(n=30). Abundance chovatell sestdvala z 25 druhli mikroorganismil (20 bakterii a 5 kvasinek)
a KS 20 druhii (14 bakterii a 6 kvasinek). U obou skupin lidi druhové pievladaly Firmicutes,
u chovatelti (n=9) a KS (n=7) (Graf 8).
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Graf 8: Mikrobialni profily zvukovodu (Pr: proteobakteria, Fi: Firmicutes, Bac: Bacteroidetes, Act.:

aktinobakteria, KVA: askomycetarni kvasinky, KVB: basidiomycetarni kvasinky)

Izolaty z nosnich sliznic byly u DMZ kvantitativné 1 kvalitativné nejbohatSim biologickym
materidlem. U DMZ ptevazovaly izolBasidiomycetarni kvasinky byly u vSech tii sledovanych
skupin izolovany ojedin¢le, ale kvantita izolat askomycetarnich kvasinek (pfedevsim
Candida spp.) byly u ¢lovéka az trojnasobné Castéji nez u DMZ. U KS byly zastoupeny ze

vSech tii skupin v tomto biologickém materidlu nejhojnéji. Mikrobialni profily biologického
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materidlu nosni sliznice byly u DMZ (n=625; =4,88), u chovatelii (n=264) s f=1,82 a u KS
(n=134) s f=1,66. Abundance nosni sliznice DMZ ¢inila 108 druhd mikroorganismt (96
bakterii a 12 kvasinek). Proteobakterie v jejich mikrobidlnim profilu ptevazovaly (n=45). U
chovateld bylo znosni sliznice izolovano 58 druhii mikroorganismii (44 bakterii a 14
kvasinek). Pfevazovali zde zastupci Firmicutes (n=19). Z nosni sliznice KS bylo izolovano 36
druhti mikroorganismt (26 bakterii a 10 kvasinek) a ptfevaha Firmicutes oproti Proteobacteria

je zde dvojnasobna (Graf 9).
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Graf 9. Mikrobialni profily nasalnich sliznic sledovanych skupin hostitelii (Pr: proteobakteria, Fi:

Firmicutes, Bac: Bacteroidetes, Act: aktinobakteria, KVA: askomycetarni kvasinky, KVB: basidiomycetarni

kvasinky)

Meziprsti dolnich koncetin bylo u ¢lovéka nejbohatsi na proteobakterie (n=410) a Firmicutes
(n=127). Kvantita proteobakterii a Firmicutes byla u obou skupin pomérné¢ vyrovnana.
Celkovy pocet mikrobidlnich izolatt byl (n=410) na pocet chovatelti (n=145; =2,83) vyssi
priblizn€ o 6 desetin (n=193; £=2,20). Druhova pocetnost mikroorganismti meziprsti nohou
chovatell ¢inila 74 druhi mikroorganismu (66 bakterii a 8 kvasinek). Proteobakterie u obou
skupin druhové pfevazovaly, u chovatelt (n=39) a u KS (n=26). U KS bylo z meziprsti nohou

1zolovéano 40 druhti mikroorganismu (38 bakterii a 2 kvasinky) (Graf 10).

79



meziprsti nohou

100%
80%
60%
40%

20%

0%
M KS

zastoupeni kmenl mikroorganismi

sledované skupiny hostiteld

BEPr MFi WAct mBac EKvA HKvB

Graf 10: Mikrobialni profily meziprsti nohou chovatelii (M) a nechovateli (KS)
(Pr: proteobakteria, Fi: Firmicutes, Bac: Bacteroidetes, Act.: aktinobakteria, KVA: askomycetarni kvasinky,

KVB: basidiomycetarni kvasinky)

Mikrobialni sloZeni axil chovatell a nechovatell se nijak vyznamné neliSilo.
Ptevazovaly u obou skupin Firmicutes (pfedev§im PkNS). Proteobakterie byly u KS jen mirné
Castéjsi (f=0,082). Pocet izolatd byl u axil chovateli (n=272) s celkovou frekvenci izolat
(f=1,86) a u KS (n=128) s frekvenci (f=1,6). Abundance mikroorganismti byla v tomto
materidlu nejchudsi. U chovateli bylo izolovano 23 druhli mikroorganismti (17 bakterii a 6
kvasinek) a u nechovatelt 14 druhit mikroorganismi (10 druhti bakterii a 4 kvasinky). U obou

skupin bylo nejvétsi druhové zastoupeni Firmicutes (Graf 11).
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Graf 11: Mikrobialni profily axil chovatelii a nechovatelii (Pr: proteobakteria, Fi: Firmicutes, Bac:

Bacteroidetes, Act.: aktinobakteria, KVA: askomycetarni kvasinky, KVB: basidiomycetarni kvasinky)
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Ve 26 domdacnostech s DMZ byly zaznamenany izolaty 16 part druhti oportunné patogennich
mikroorganismu (13 bakterii a 3 kvasinky) se shodnym fenotypem rezistence (viz Graf 12).
Nejcastéji se vyskytoval MRSA, ktery byl sdilen ve 4 domacnostech. Typickym klinickym

materidlem byla nosni sliznice a vjednom pfipadé¢ axilarni jamka (fossa axillaris
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Graf 12: Stejné fenotypy ATB rezistenci u sdilenych mikrobialnich druhii (chovatel, DMZ)
n (osa y) = pocet ptipadl (chovatel x DMZ); o bakterie, o kvasinky

Stejné fenotypy ATB rezistence mikroorganismii nalezenych u chovateli a jejich DMZ
v 26 domécnosti jsou zaznamenany v Tabulce 18.

Tabulka 18: Shodny fenotyp ATB rezistence mikroorganismii mezi DMZ a chovatelem

Druh mikroorganismu Rezistence Pocet Primér
izolati* inhibi¢ni
z6ny (mm)
Acinetobacter Iwoffi piperacilin 1 12
Acinetobacter Iwoffii piperacilin/ tazobaktam 1 13
Acinetobacter baumannii ciprofloxacin, enrofloxacin 1 11
Enterococcus faecalis vankomycin, tetracyklin 1 10; 12
Enterococcus faecalis vankomyecin, tetracyklin 1 11;12
Enterococcus faecium vankomycin, ampicilin 1 13; 11
Enterobacter cloacae cefalosporiny 3. generace 1 13
Escherichia coli ampicilin 1 0
Escherichia coli (hemolyticky | ampicilin/ sulbaktam 1 0

81




kmen)

Pasteurella multocida tetracyklin 10
Pasteurella multocida tetracyklin 11
Pseudomonas aeruginosa karbapenemy (imipenem, meropenem) 10; 11
Pseudomonas aeruginosa gentamicin 0
Pseudomonas putida aminoglykosidy 11
Staphylococcus aureus (MRSA) | methicilin/ oxacilin, cefalosporiny 1. a 2. 0
generace
Staphylococcus epidermidis amoxicilin/ kys. Klavulanova 0
Staphylococcus pseudintermedius | methicilin/ oxacilin, cefalosporiny 1. a 2. 0
generace,
Stenotrophomonas maltophilia aminoglykosidy, fluorochinolony 0; 10
Candida albicans flukonazol 11
Candida parapsilosis flukonazol 10
Malassezia pachydermatis ketokonazol 13

* = pocet part spolecnych izolatd chovatel-mazli¢ek

12.4. Vyhodnoceni hypotéz

1.) HO: Abundance mikroorganismu neni ovliviiovdna vlastnictvim DMZ.

Mezi chovateli a nechovateli nebyla v druhové pocetnosti

izolovanych  druhl

mikrioorganismti prokazana souvislost (Tab. 1stat). Chov DMZ tedy pravdépodobné

nesouvisi s celkovym poctem mikrobidlnich kolonizatort chovatele.
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Tabulka Istat. Analyza dat: druhova pocetnost mikroorganismi chovateli a nechovateld
NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:14:20 1

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Response Variable = AB_mikrob

Group Variable sku

Difference (sku=chov) - (sku=nechov)

Descriptive Statistics

Standard Standard 95% 95%

Deviation Error LCL of UCL of
Variable Count Mean of Data of Mean T Mean Mean
sku=chov 145 7.662069 2.75938 0.229154 1.9766 7.209129 8.115009
sku=nechov 80 7.1125 2.590116 0.2895838 1.9905 6.536098 7.688902

Descriptive Statistics for the Median

95% LCL 95% UCL

Variable Count Median of Median of Median
sku=chov 145 7 7 8
sku=nechov 80 7 6 8

Two-Sided Confidence Interval for p1 - p2

95% 95%
Variance Mean Standard LCL of UCL of
Assumption DF Difference Error T Difference Difference
Equal 223 0.549569 0.3761208 1.9707 -0.1916369 1.290775
Unequal 171.93 0.549569 0.3692836 1.9739 -0.1793443 1.278482
Equal-Variance T-Test
Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a = 0.0507?
M1-p2#0 0.549569 0.3761208 1.4612 223 0.14538 No

Power for the Equal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 u1 u2 o1 o2 (a =0.05) (a=0.01)
pu1-p2#0 145 80 7.662069 7.1125 2.75938 2.590116 0.30706 0.13021

Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test

Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a = 0.0507?
M1-p2#0 0.549569 0.3692836 1.4882 171.93 0.13853 No
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NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:14:20

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Response Variable  AB_mikrob

Group Variable sku

Difference (sku=chov) - (sku=nechov)

2

Power for the Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 1 M2 o1 02 (a=0.05) (a=0.01)
M1-p2#0 145 80 7.662069 71125 2.75938 2.590116 0.31588 0.13527

Mann-Whitney U or Wilcoxon Rank-Sum Test for Difference in Location

Mann- Sum of Mean Std Dev
Variable Whitney U Ranks (W) of W of W
sku=chov 6348 16933 16385 464.1942
sku=nechov 5252 8492 9040 464.1942

Number of Sets of Ties = 13, Multiplicity Factor = 155916

Alternative Prob Reject HO
Test Type Hypothesis Z-Value Level at a =0.050?
Exact* Location Diff. #0
Normal Approximation Location Diff. # 0 -1.1805 0.23779 No
Normal Approx. with C.C. Location Diff. # 0 -1.1795 0.23821 No

* The Exact Test is provided only when there are no ties and the sample size is < 20 in both groups.

Kolmogorov-Smirnov Test For Comparing Distributions

Largest-
Alternative Difference Prob Reject HO
Hypothesis Criterion Value Level at a = 0.0507
D(1) # D(2) 0.071983 0.929650 No

Tests of the Normality Assumption for sku=chov

Reject HO of

Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a = 0.0507?
Shapiro-Wilk 0.9589 0.00026 Yes
Skewness 3.1890 0.00143 Yes
Kurtosis 1.1370 0.25554 No
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 11.4623 0.00324 Yes
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NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:14:20 3

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Response Variable  AB_mikrob

Group Variable sku

Difference (sku=chov) - (sku=nechov)

Tests of the Normality Assumption for sku=nechov

Reject HO of

Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a = 0.0507
Shapiro-Wilk 0.9733 0.09214 No
Skewness 1.0032 0.31578 No
Kurtosis -0.5688 0.56947 No
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 1.3299 0.51430 No

Tests of the Equal Variance Assumption

Reject HO of
Equal Variances

Equal-Variance Test Test Statistic Prob Level at o = 0.050?
Variance-Ratio 1.1350 0.53884 No
Modified-Levene 0.0707 0.79061 No

Vysledek: Na zakladé ziskanych dat, konkrétné mikrobialnich abundanci 145 chovatelii a 80
nechovatelll nebyla zamitnuta hypotéza shody. Nebylo tudiz prokdzano, ze by chov DMZ
souvisel s druhovou pocetnosti mikrobidlnich koloniztorii ¢lovéka. Mann-Whitney test a
Kolmogorov-Smirnov test nezamitly nulovou hypotézu na 5 % hladiné vyznamnosti
s vysledky P=0,23821 a P=0,92965.

Pro jistotu vSak byla tato hypotéza jest¢ testovana pouze s ohledem ke kvasinkové

mykobioté za pouziti stejnych statistickych analyz.

HO: Abundance kvasinek neni ovliviiovana vlastnictvim DMZ.

Souvislost mezi mnozstvim izolovanych kvasinek u chovateli a nechovatelt DMZ se ukazala
jako mozna. U chovateli se vyskytovalo vys§i zastoupeni kvasinkové mykobioty nez u

kontrolni skupiny (Tab. 2stat).
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Tabulka 2stat. Analyza dat: druhova pocetnost kvasinek chovatelii a nechovateli

NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:14:20

Two-Sample Test Report
Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Response Variable  kvas
Group Variable sku
Difference (sku=chov) - (sku=nechov)
Descriptive Statistics

Standard Standard 95% 95%
Deviation Error LCL of UCL of

Variable Count Mean of Data of Mean T Mean Mean
sku=chov 145 2.117241 1.777574 0.1476195 1.9766 1.82546 2.409022
sku=nechov 80 1.35 1.181074 0.1320481 1.9905 1.087165 1.612835
Descriptive Statistics for the Median

95% LCL 95% UCL
Variable Count Median of Median of Median
sku=chov 145 2 1 2
sku=nechov 80 1 1 1
Two-Sided Confidence Interval for y1 - p2

95% 95%

Variance Mean Standard LCL of UCL of
Assumption DF Difference Error T Difference Difference
Equal 223 0.7672414 0.2217244 1.9707 0.3302981 1.204185
Unequal 215.34 0.7672414 0.1980612 1.9710 0.3768545 1.157628
Equal-Variance T-Test
Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a = 0.0507?
M1-p2#0 0.7672414 0.2217244 3.4603 223 0.00065 Yes

Power for the Equal-Variance T-Test

This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 u1 p2 o1 o2 (a =0.05) (a=0.01)
M1-p2#0 145 80 2.117241 1.35 1.777574 1.181074 0.93129 0.80476
Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test

Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a =0.0507?
p1-p2#0 0.7672414 0.1980612 3.8738 215.34 0.00014 Yes
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NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:14:20 5

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Response Variable  kvas

Group Variable sku

Difference (sku=chov) - (sku=nechov)

Power for the Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 u1 H2 o1 o2 (a=0.05) (a=0.01)
M1-p2#0 145 80 2117241 1.35 1.777574 1.181074 0.97105 0.89760

Mann-Whitney U or Wilcoxon Rank-Sum Test for Difference in Location

Mann- Sum of Mean Std Dev
Variable Whitney U Ranks (W) of W of W
sku=chov 7238 17823 16385 455.619
sku=nechov 4362 7602 9040 455.619

Number of Sets of Ties = 7, Multiplicity Factor = 567156

Alternative Prob Reject HO
Test Type Hypothesis Z-Value Level at a =0.0507?
Exact* Location Diff. # 0
Normal Approximation Location Diff. # 0 -3.1561 0.00160 Yes
Normal Approx. with C.C. Location Diff. # 0 -3.1550 0.00160 Yes

* The Exact Test is provided only when there are no ties and the sample size is < 20 in both groups.

Kolmogorov-Smirnov Test For Comparing Distributions

Largest-
Alternative Difference Prob Reject HO
Hypothesis Criterion Value Level at a = 0.0507?
D(1) # D(2) 0.222414 0.009967 Yes

Tests of the Normality Assumption for sku=chov

Reject HO of

Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a = 0.0507?
Shapiro-Wilk 0.8916 0.00000 Yes
Skewness 4.7489 0.00000 Yes
Kurtosis 2.5575 0.01054 Yes
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 29.0928 0.00000 Yes

Vysledek: Lze ptedpokladat, Ze chov DMZ kladn€¢ ovliviiuje druhovou pocetnost
kvasinkovych kolonizatorti ¢lovéka. Mann-Whitney test a Kolmogorov-Smirnov test zamitly

nulovou hypotézu na 5 % hladiné vyznamnosti s vysledky P=0,0016 a P=0,009967.

2.) HO: Doba sdileni domdécnosti s DMZ neovliviluje abundanci mikroorganismi

kolonizujicich majitele.

Spearmantv korelacni koeficient na zaklad¢ ziskanych dat neprokéazal souvislost Casu
stravené¢ho ve sdilené domacnosti s DMZ a celkovou abundanci mikroorganismu (Tab. 3stat)

kolonizujici chovatele (Graf 12.), ale ani abundanci kvasinek (Graf 13).
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NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 12:49:51 1
Scatter Plots

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "chov"

Scatter Plot Section
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Graf Istat: Vliv doby sdileni domacnosti chovatele a DMZ na abundanci mikroorganismi

(AB_mikrob: abundance zaznamenanych druhti mikroorganismu, doba_sdileni: doba sdileni (roky) doméacnosti

chovatelem a DMZ)
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Graf 2stat: Vliv doby sdileni domacnosti chovatele a DMZ na abundanci kvasinek (kvas:

abundance zaznamenanych druhti kvasinek, doba_sdileni: doba sdileni (roky) domacnosti chovatelem a DMZ)

Tabulka 3stat. Analyza dat: korelace ¢asu (roky) a abundance mikroorganismu chovatele

NCSS 2021, v21.0.4

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "chov"

Combined Correlation Report

Correlation Matrix Report

06.02.2023 12:50:33 1

Pair-Wise Missing Value Deletion

Variables
doba_sdileni

AB_mikrob

kvas

Pearson Correlation
Spearman Correlation
Spearman P-Value
Count

Pearson Correlation
Spearman Correlation
Spearman P-Value
Count

Pearson Correlation
Spearman Correlation
Spearman P-Value
Count

doba_sdileni
1.0000
1.0000

150

-0.0917
-0.1180
0.2728
145

-0.1254
-0.1502
0.1328
145

AB_mikrob
-0.0917
-0.1180

0.2728
145

1.0000
1.0000

145

0.6268
0.4808
0.0000

145

kvas
-0.1254
-0.1502
0.1328
145

0.6268
0.4808
0.0000

145

1.0000
1.0000

145
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Vysledek: Spearmaniiv korela¢ni koeficient neprokazal statistickou souvislost mezi dobou
sdileni domdacnosti chovatelem a DMZ a abundanci kolonizujicich mikroorganismii. Vysledek
blizky nule zde ukazuje jen zanedbatelny vliv doby sdileni domacnosti s DMZ na pocetnost
jednak vsech izolovanych mikroorganismi z chovatele (koeficient roven -0,118) a jednak

pouze kvasinek (koeficient roven -0,1502).

3.) HO: Hodnota CI neovliviuje abundanci mikroorganismu kolonizujicich chovatele.

Hypotéza nezavislosti byla méfena linearni regresi jak pro vSechny mikroorganismy, tak
zvlast 1 pro kvasinky. Hodnoceni Spearmanovym korelacnim koeficientem neprokazalo
souvislost s roustoucim CI také rist abundance vSech mikroorganismi (Graf 14.) a

samostatné i1 kvasinek (Graf 15.) (Tab. 4stat).
NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:15:51 1
Scatter Plots

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "chov"

Scatter Plot Section
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Graf 3stat: Regrese zavislosti CI na abundanci mikroorganismii kolonizujicich chovatele

(AB_mikrob: abundance zaznamenanych druhti mikroorganismi, CI_chovatel: kontaktni index urcujici

blizkost vztahu chovatele k DMZ)

90



NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:15:51 2
Scatter Plots

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "chov"
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Graf 4stat. Regrese zavislosti CI na abundanci kvasinek kolonizujicich chovatele (kvas: abundance

zaznamenanych druhti kvasinek, CI_chovatel: kontaktni index urcujici blizkost vztahu chovatele k DMZ)

Tabulka 4stat. Analyza dat: zavislost hodnoty CI a abundance mikroorganismi chovatele
NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:17:04 1

Correlation Matrix Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "chov"

Combined Correlation Report
Pair-Wise Missing Value Deletion

Variables Cl_chovatel AB_mikrob kvas
Cl_chovatel Pearson Correlation 1.0000 -0.0032  -0.0450
Spearman Correlation 1.0000 -0.0006 0.0012
Spearman P-Value 0.9696 0.5911
Count 145 145 145
AB_mikrob Pearson Correlation -0.0032 1.0000 0.6268
Spearman Correlation -0.0006 1.0000 0.4808
Spearman P-Value 0.9696 0.0000
Count 145 145 145
kvas Pearson Correlation -0.0450 0.6268 1.0000
Spearman Correlation 0.0012 0.4808 1.0000
Spearman P-Value 0.5911 0.0000
Count 145 145 145
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Vysledek: Spearmaniiv  korelaéni koeficient neprokazal zvySeni CI a abundance
kolonizujicimi mikroorganismy. Korela¢ni koeficient je roven -0,0006 v piipad¢é celého
komplexu izolovanych mikroorganismii a v piipad¢ kvasinek je roven -0,0012, coz svédci

téméi o nulové zavislosti. Také linearni regrese hypotézu nezavislosti nezamitla.

4.) HO: ATB terapie nema vliv na abundanci mikroorganismu/kvasinek u vSech 3 sledovanych

skupin.
Nejprve byl testovan vliv ATB terapie na abundanci vSech mikroorganismti u chovatele.
Mann-Whitney test a Kolmogorov-Smirnov test nevyloucily vliv ATB terapie chovatele na

pocetnost druhti mikroorganismil izolovanych z jeho klinického materialu (Tab. Sstat).

HO: ATB terapie nema vliv na abundanci izolovanych mikroorganismu u chovatelu.
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Tabulka 5stat: Analyza dat: vliv ATB terapie na abundanci mikroorganismu u chovatele

NCSS 2021, v21.0.4

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "chov"

Response Variable  AB_mikrob

Group Variable ATB

Difference (ATB=0) - (ATB=1)

06.02.2023 10:24:20

Descriptive Statistics

Standard Standard 95% 95%
Deviation Error LCL of UCL of
Variable Count Mean of Data of Mean T Mean Mean
ATB=0 100 7.89 2.585488 0.2585488 1.9842 7.376983 8.403017
ATB=1 45 7.155556 3.081879 0.4594194 2.0154 6.229657 8.081454
Descriptive Statistics for the Median
95% LCL 95% UCL
Variable Count Median of Median of Median
ATB=0 100 8 7 8
ATB=1 45 6 5 7
Two-Sided Confidence Interval for y1 - p2
95% 95%
Variance Mean Standard LCL of UCL of
Assumption DF Difference Error T Difference Difference
Equal 143 0.7344444 0.4932436 1.9767 -0.2405464 1.709435
Unequal 73.03 0.7344444 0.5271752 1.9930 -0.3162073 1.785096
Equal-Variance T-Test
Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a = 0.0507
p1-p2#0 0.7344444 0.4932436 1.4890 143 0.13869 No

Power for the Equal-Variance T-Test

This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 M1 H2 o1 o2 (a =0.05) (a=0.01)
M1-p2#0 100 45 7.89 7.155556 2.585488 3.081879 0.31557 0.13482
Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test

Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a = 0.0507?
M1-p2#0 0.7344444 0.5271752 1.3932 73.03 0.16780 No
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NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:24:20

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "chov"

Response Variable  AB_mikrob

Group Variable ATB

Difference (ATB=0) - (ATB=1)

Power for the Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test

This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power
Hypothesis N1 N2 M1 H2 o1 o2 (a =0.05)
M1-p2#0 100 45 7.89 7.155556 2.585488 3.081879 0.27967

Mann-Whitney U or Wilcoxon Rank-Sum Test for Difference in Location

Power
(a=0.01)
0.11240

Mann- Sum of Mean Std Dev
Variable Whitney U Ranks (W) of W of W
ATB=0 2766 7816 7300 232.3519
ATB=1 1734 2769 3285 232.3519

Number of Sets of Ties = 12, Multiplicity Factor = 42462

Alternative Prob Reject HO
Test Type Hypothesis Z-Value Level at a =0.050?
Exact® Location Diff. # 0
Normal Approximation Location Diff. # 0 -2.2208 0.02637 Yes

Normal Approx. with C.C. Location Diff. # 0 -2.2186 0.02651 Yes

* The Exact Test is provided only when there are no ties and the sample size is < 20 in both groups.

Kolmogorov-Smirnov Test For Comparing Distributions

Largest-
Alternative Difference Prob Reject HO
Hypothesis Criterion Value Level at a =0.0507
D(1) # D(2) 0.275556 0.014095 Yes

Tests of the Normality Assumption for ATB=0

Reject HO of

Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a = 0.0507?
Shapiro-Wilk 0.9660 0.01094 Yes
Skewness 1.4178 0.15626 No
Kurtosis 0.2423 0.80856 No
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 2.0687 0.35545 No
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Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "chov"

Response Variable  AB_mikrob

Group Variable ATB

Difference (ATB=0) - (ATB=1)

Tests of the Normality Assumption for ATB=1

Reject HO of

Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a =0.0507?
Shapiro-Wilk 0.8740 0.00016 Yes
Skewness 3.3253 0.00088 Yes
Kurtosis 1.9445 0.05184 No
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 14.8389 0.00060 Yes

Tests of the Equal Variance Assumption

Reject HO of
Equal Variances

Equal-Variance Test Test Statistic Prob Level at a =0.0507?
Variance-Ratio 1.4208 0.15365 No
Modified-Levene 0.4207 0.51764 No

Vysledek: Na zakladé¢ ziskanych dat byla hypotéza shody zamitnuta. Neni vyloucen vliv ATB
terapie chovatele na abundanci mikroorganisml. Mann-Whitney test a Kolmogorov-Smirnov
vSak zamitly nulovou hypotézu na 5 % hladiné vyznamnosti s vysledky P=0,02651 a
P=0,014095, ale jen stendenci ke zvySovani poctu druhi mikroorganismi. Nasledujici
analyza prokaZze, neovliviiuje-li ATB terapie chovatelovu mikrobiotu ve prospéch

kvasinkovych mikroorganismi.

HO: ATB terapie nema vliv na abundanci kvasinek u chovatelt.

Mann-Whitney test a Kolmogorov-Smirnov test prokazaly statisticky vyznamnou souvislost
mezi ATB terapii chovatele na pocetnost druhii kvasinek izolovanych zjeho klinického

materialu (Tab. 6stat).
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Tabulka 6stat: Analyza dat: vliv ATB terapie na abundanci kvasinek u chovatele

NCSS 2021, v21.0.4

Two-Sample Test Report

ke lale

06.02.2023 10:24:20

4

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "chov"
Response Variable  kvas
Group Variable ATB
Difference (ATB=0) - (ATB=1)
Descriptive Statistics
Standard Standard 95% 95%
Deviation Error LCL of UCL of
Variable Count Mean of Data of Mean ™ Mean Mean
ATB=0 100 1.69 1.555018 0.1555018 1.9842 1.381451 1.998549
ATB=1 45 3.066667 1.88776 0.2814106 2.0154 2.499521 3.633812

Descriptive Statistics for the Median

95% LCL 95% UCL
Variable Count Median of Median of Median
ATB=0 100 1 1 2
ATB=1 45 3 2 3

Two-Sided Confidence Interval for p1 - p2

95% 95%
Variance Mean Standard LCL of UCL of
Assumption DF Difference Error T™ Difference Difference
Equal 143 -1.376667 0.2987868 1.9767 -1.967276 -0.7860571
Unequal 71.99 -1.376667 0.3215163 1.9935 -2.017599 -0.735734
Equal-Variance T-Test
Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a =0.0507?
H1-p2%0 -1.376667 0.2987868 -4.6075 143 0.00001 Yes

Power for the Equal-Variance T-Test

This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 1 H2 g1 o2 (a =0.05) (a =0.01)
H1-p2%0 100 45 1.69 3.066667 1.555018 1.88776 0.99556 0.97603
Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test

Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a =0.0507?
H1-p2%0 -1.376667 0.3215163 -4.2818 71.99 0.00006 Yes
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NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:24:20 5

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "chov"

Response Variable  kvas

Group Variable ATB

Difference (ATB=0) - (ATB=1)

Power for the Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 M1 H2 o1 o2 (a =0.05) (a=0.01)
M1-p2#0 100 45 1.69 3.066667 1.555018 1.88776 0.98821 0.94591

Mann-Whitney U or Wilcoxon Rank-Sum Test for Difference in Location

Mann- Sum of Mean Std Dev
Variable Whitney U Ranks (W) of W of W
ATB=0 1202 6252 7300 229.2595
ATB=1 3298 4333 3285 229.2595

Number of Sets of Ties =7, Multiplicity Factor = 121944

Alternative Prob Reject HO
Test Type Hypothesis Z-Value Level at a =0.050?
Exact® Location Diff. # 0
Normal Approximation Location Diff. # 0 4.5712 0.00000 Yes

Normal Approx. with C.C. Location Diff. # 0 4.5691 0.00000 Yes

* The Exact Test is provided only when there are no ties and the sample size is < 20 in both groups.

Kolmogorov-Smirnov Test For Comparing Distributions

Largest-
Alternative Difference Prob Reject HO
Hypothesis Criterion Value Level at a =0.0507
D(1) # D(2) 0.464444 0.000001 Yes

Tests of the Normality Assumption for ATB=0

Reject HO of

Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a = 0.0507?
Shapiro-Wilk 0.8461 0.00000 Yes
Skewness 4.4043 0.00001 Yes
Kurtosis 2.2156 0.02672 Yes
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 24.3067 0.00001 Yes

Vysledek: Hypotéza shody byla jednoznacné zamitnuta. Lze vdzné usuzovat, Zze ATB terapie
vyrazné ovlivituje abundanci mikroorganismii kolonizujici chovatele ve prospéch kvasinek.
Mann-Whitney test a Kolmogorov-Smirnov test zamitly nulovou hypotézu na 5 % hlading

vyznamnosti s vysledky P=0,00000 a P=0,000001.

HO: ATB terapie nema vliv na abundanci izolovanych mikroorganismu u nechovatelu.
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Stejny vliv ATB na mikrobialni abundanci vSech izolovanych mikroorganismi byl testovan

také u KS nechovatelti. Tento vliv zde dvouvybérovym t-testem ani neparametrickymi testy

nebyl prokazan (Tab. 7stat).

Tabulka 7stat: Analyza dat: vliv ATB terapie na abundanci mikroorganismi u KS

NCSS 2021, v21.0.4

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "nechov"

Response Variable  AB_mikrob

Group Variable ATB

Difference (ATB=0) - (ATB=1)

Descriptive Statistics

06.02.2023 10:28:39 1

Standard Standard 95% 95%
Deviation Error LCL of UCL of
Variable Count Mean of Data of Mean T Mean Mean
ATB=0 55 6.981818 2.599793 0.350556 2.0049 6.278996 7.68464
ATB=1 25 7.4 2.598076 0.5196152 2.0639 6.327567 8.472433
Descriptive Statistics for the Median
95% LCL 95% UCL
Variable Count Median of Median of Median
ATB=0 55 7 6 8
ATB=1 25 8 6 9
Two-Sided Confidence Interval for p1 - p2
95% 95%
Variance Mean Standard LCL of UCL of
Assumption DF Difference Error T Difference Difference
Equal 78 -0.4181818 0.6269662 1.9908 -1.666376 0.8300121
Unequal 46.53 -0.4181818 0.626809 2.0123 -1.679492 0.8431283
Equal-Variance T-Test
Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a = 0.0507?
M1 -p2#0 -0.4181818 0.6269662 -0.6670 78 0.50675 No

Power for the Equal-Variance T-Test

This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 p1 M2 o1 02 (a=0.05) (o =0.01)
p1-p2#0 55 25 6.981818 7.4 2.599793 2.598076 0.10102 0.02787
Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test

Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a = 0.0507?
M1-p2#0 -0.4181818 0.626809 -0.6672 46.53 0.50797 No
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NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:28:39 2

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "nechov"

Response Variable  AB_mikrob

Group Variable ATB

Difference (ATB=0) - (ATB=1)

Power for the Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 p1 M2 o1 o2 (a=0.05) (o =0.01)
M1 -p2#0 55 25 6.981818 7.4 2.599793 2.598076 0.10018 0.02732

Mann-Whitney U or Wilcoxon Rank-Sum Test for Difference in Location

Mann- Sum of Mean Std Dev
Variable Whitney U Ranks (W) of W of W
ATB=0 626.5 2166.5 2227.5 95.64855
ATB=1 748.5 1073.5 1012.5 95.64855

Number of Sets of Ties =9, Multiplicity Factor = 7314

Alternative Prob Reject HO
Test Type Hypothesis Z-Value Level at a =0.050?
Exact* Location Diff. # 0
Normal Approximation Location Diff. # 0 0.6378 0.52364 No

Normal Approx. with C.C. Location Diff. # 0 0.6325 0.52704 No

* The Exact Test is provided only when there are no ties and the sample size is < 20 in both groups.

Kolmogorov-Smirnov Test For Comparing Distributions

Largest-
Alternative Difference Prob Reject HO
Hypothesis Criterion Value Level at a =0.0507?
D(1) # D(2) 0.105455 0.978959 No

Tests of the Normality Assumption for ATB=0

Reject HO of

Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a = 0.0507?
Shapiro-Wilk 0.9650 0.10922 No
Skewness 0.5985 0.54949 No
Kurtosis -1.1463 0.25167 No
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 1.6722 0.43340 No

Vysledek: U kontrolni skupiny nechovatelli tato zavislost pozorovdna nebyla. Nulova

hypotéza nebyla zamitnuta ani jednim testem.

RovnéZz u kontrolni skupiny byl zvlast testovan vliv ATB terapie v poslednim roce na

kvasinkovou mykobiotu.

HO: ATB terapie nema vliv na abundanci kvasinek u chovatelt.
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Vysledky Mann-Whitney testu a Kolmogorov-Smirnov testu tento vliv nezamitaji (Tab.

8stat).

Tabulka 8stat: Analyza dat: vliv ATB terapie na abundanci kvasinek u KS
NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:28:39 4

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "nechov"

Response Variable  kvas

Group Variable ATB

Difference (ATB=0) - (ATB=1)

Descriptive Statistics

Standard Standard 95% 95%

Deviation Error LCL of UCL of
Variable Count Mean of Data of Mean T Mean Mean
ATB=0 55 0.8545455 0.7556744 0.1018951 2.0049 0.6502581 1.058833
ATB=1 25 2.44 1.227463 0.2454927 2.0639 1.933328 2.946672

Descriptive Statistics for the Median

95% LCL 95% UCL

Variable Count Median of Median of Median
ATB=0 55 1 1 1
ATB=1 25 3 2 3

Two-Sided Confidence Interval for p1 - p2

95% 95%
Variance Mean Standard LCL of UCL of
Assumption DF Difference Error T Difference Difference
Equal 78 -1.585455 0.2235486 1.9908 -2.030506 -1.140404
Unequal 32.55 -1.585455 0.2657993 2.0356 -2.12651 -1.044399
Equal-Variance T-Test
Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a =0.0507?
p1-p2#0 -1.585455 0.2235486 -7.0922 78 0.00000 Yes

Power for the Equal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 1 M2 o1 o2 (a=0.05) (a=0.01)
M1 -p2#0 55 25 0.8545455 2.44 0.7556744 1.227463 1.00000 0.99999

Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test

Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at o = 0.0507?
p1-p2#0 -1.585455 0.2657993 -5.9649 32.55 0.00000 Yes
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Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Filter sku = "nechov"

Response Variable  kvas

Group Variable ATB

Difference (ATB=0) - (ATB=1)

Power for the Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 1 M2 o1 o2 (a =0.05) (a=0.01)
M1-p2#0 55 25 0.8545455 2.44 0.7556744 1.227463 0.99993 0.99894

Mann-Whitney U or Wilcoxon Rank-Sum Test for Difference in Location

Mann- Sum of Mean Std Dev
Variable Whitney U Ranks (W) of W of W
ATB=0 210.5 1750.5 2227.5 92.08199
ATB=1 1164.5 1489.5 1012.5 92.08199

Number of Sets of Ties = 5, Multiplicity Factor = 44244

Alternative Prob Reject HO
Test Type Hypothesis Z-Value Level at a =0.050?
Exact® Location Diff. # 0
Normal Approximation Location Diff. # 0 5.1802 0.00000 Yes

Normal Approx. with C.C. Location Diff. # 0 5.1747 0.00000 Yes

* The Exact Test is provided only when there are no ties and the sample size is < 20 in both groups.

Kolmogorov-Smirnov Test For Comparing Distributions

Largest-
Alternative Difference Prob Reject HO
Hypothesis Criterion Value Level at a = 0.050?
D(1) # D(2) 0.541818 0.000036 Yes

Tests of the Normality Assumption for ATB=0

Reject HO of

Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a = 0.0507
Shapiro-Wilk 0.8212 0.00000 Yes
Skewness 1.6201 0.10520 No
Kurtosis -0.1554 0.87649 No
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 2.6490 0.26594 No

Vysledek: Také u kontrolni skupiny byla hypotéza nezéavislosti zamitnuta. I zde je mozné
pomyslet na vliv ATB terapie na abundanci kvasinek kolonizujici nechovatele. Mann-
Whitney test a Kolmogorov-Smirnov test zamitly nulovou hypotézu na 5 % hladiné

vyznamnosti s vysledky P=0,00000 a P=0,000036.

Rovnéz u DMZ byl testovan vliv ATB terapie v poslednim roce na druhovou pocetnost

mikrobioty.
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HO: ATB terapie nema vliv na abundanci izolovanych mikroorganismu u DMZ.

V tomto piipadé Mann-Whitney test a Kolmogorov-Smirnov test

(Tab. 9stat).

tuto souvislost neprokazaly

Tabulka 9stat: Analyza dat: vliv ATB terapie na abundanci mikroorganismi u DMZ

NCSS 2021, v21.0.4

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Response Variable  AB_mikrob_m

Group Variable ATB_m

Difference (ATB_m=0) - (ATB_m=1)

Descriptive Statistics

06.02.2023 10:32:30 1

Standard Standard 95% 95%
Deviation Error LCL of UCL of
Variable Count Mean of Data of Mean T Mean Mean
ATB_m=0 94 5.968085 1.897662 0.1957289 1.9858 5.579406 6.356764
ATB_m=1 34 5.558824 2.231879 0.3827641 2.0345 4.780084 6.337563
Descriptive Statistics for the Median
95% LCL 95% UCL
Variable Count Median of Median of Median
ATB_m=0 94 6 5 6
ATB_m=1 34 5 4 6
Two-Sided Confidence Interval for py1 - p2
95% 95%
Variance Mean Standard LCL of UCL of
Assumption DF Difference Error T Difference Difference
Equal 126 0.4092616 0.3983743 1.9790 -0.3791094 1.197633
Unequal 51.27 0.4092616 0.4299048 2.0073 -0.4536978 1.272221
Equal-Variance T-Test
Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a = 0.0507?
M1-p2#0 0.4092616 0.3983743 1.0273 126 0.30623 No

Power for the Equal-Variance T-Test

This section assumes the population means and standard deviations are equal to the

sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 1 H2 o1 o2 (a =0.05) (a=0.01)
M1-p2#0 94 34 5.968085 5.558824 1.897662 2.231879 0.17494 0.05932
Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test

Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at o = 0.0507?
M1-p2#0 0.4092616 0.4299048 0.9520 51.27 0.34557 No
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Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Response Variable  AB_mikrob_m

Group Variable ATB_m

Difference (ATB_m=0) - (ATB_m=1)

Power for the Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 1 p2 o1 o2 (o =0.05) (a=0.01)
M1-p2#0 94 34 5.968085 5.558824 1.897662 2.231879 0.15441 0.04928

Mann-Whitney U or Wilcoxon Rank-Sum Test for Difference in Location

Mann- Sum of Mean Std Dev
Variable Whitney U Ranks (W) of W of W
ATB_m=0 1818.5 6283.5 6063 183.0024
ATB_m=1 1377.5 1972.5 2193 183.0024

Number of Sets of Ties = 10, Multiplicity Factor = 52926

Alternative Prob Reject HO
Test Type Hypothesis Z-Value Level at a =0.050?
Exact® Location Diff. # 0
Normal Approximation Location Diff. # 0 -1.2049 0.22824 No
Normal Approx. with C.C. Location Diff. # 0 -1.2022 0.22930 No

* The Exact Test is provided only when there are no ties and the sample size is < 20 in both groups.

Kolmogorov-Smirnov Test For Comparing Distributions

Largest-
Alternative Difference Prob Reject HO
Hypothesis Criterion Value Level at a = 0.050?
D(1) # D(2) 0.198999 0.237150 No

Tests of the Normality Assumption for ATB_m=0

Reject HO of

Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a = 0.0507?
Shapiro-Wilk 0.9554 0.00281 Yes
Skewness 2.3020 0.02133 Yes
Kurtosis 1.1584 0.24668 No
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 6.6413 0.03613 Yes

Vysledek: U DMZ nebyl prokazan vliv ATB terapie v poslednim roce na abundanci celkové
mikrobioty. Nulovd hypotéza nebyla zamitnuta ani jednim testem. Mann—Whitney test
(P=0,22930) a Kolmogorov—Smirnov test (P=0,23715).

Nakonec také u DMZ byl testovan vliv ATB terapie na kvasinkovou mykobiotu.

HO: ATB terapie nema vliv na abundanci kvasinek u DMZ.
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Ani zde Mann-Whitney test a Kolmogorov-Smirnov test neprokazaly vliv ATB na druhovou

pocetnost kvasinek izolovanych z DMZ (Tab. 10stat).

Tabulka 10stat: Analyza dat: vliv ATB terapie na abundanci kvasinek u DMZ

NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:32:30 4

Two-Sample Test Report
Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Response Variable  kvas_m
Group Variable ATB_m
Difference (ATB_m=0) - (ATB_m=1)
Descriptive Statistics

Standard Standard 95% 95%

Deviation Error LCL of UCL of
Variable Count Mean of Data of Mean T Mean Mean
ATB_m=0 94 1.404255 1.060728 0.1094057 1.9858 1.186997 1.621513
ATB_m=1 34 1.735294 1.543487 0.2647059 2.0345 1.196746 2.273842
Descriptive Statistics for the Median

95% LCL 95% UCL
Variable Count Median of Median of Median
ATB_m=0 94 1 1 1
ATB_m=1 34 2 1 2
Two-Sided Confidence Interval for y1 - p2
95% 95%

Variance Mean Standard LCL of UCL of
Assumption DF Difference Error T Difference Difference
Equal 126 -0.3310388 0.2413489 1.9790 -0.8086612 0.1465836
Unequal 44.77 -0.3310388 0.2864242 2.0144 -0.9080071 0.2459295
Equal-Variance T-Test
Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a = 0.0507?
p1-p2#0 -0.3310388 0.2413489 -1.3716 126 0.17262 No
Power for the Equal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.
Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 [Tk} H2 o1 o2 (a =0.05) (a=0.01)
p1-p2#0 94 34 1.404255 1.735294 1.060728 1.543487 0.27510 0.11086
Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test
Alternative Mean Standard Prob Reject HO
Hypothesis Difference Error T-Statistic DF Level at a =0.0507
p1-p2#0 -0.3310388 0.2864242 -1.1558 4477 0.25391 No
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NCSS 2021, v21.0.4 06.02.2023 10:32:30 5

Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\mikrob.NCSS
Response Variable kvas_m

Group Variable ATB_m

Difference (ATB_m=0) - (ATB_m=1)

Power for the Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 1 p2 o1 o2 (o =0.05) (a=0.01)
p1-p2#0 94 34 1.404255 1.735294 1.060728 1.543487 0.20458 0.07195
Mann-Whitney U or Wilcoxon Rank-Sum Test for Difference in Location

Mann- Sum of Mean Std Dev
Variable Whitney U Ranks (W) of W of W
ATB_m=0 1436.5 5901.5 6063 178.5585
ATB_m=1 1759.5 2354.5 2193 178.5585
Number of Sets of Ties =5, Multiplicity Factor = 150996

Alternative Prob Reject HO

Test Type Hypothesis Z-Value Level at a =0.050?
Exact® Location Diff. # 0
Normal Approximation Location Diff. # 0 0.9045 0.36575 No
Normal Approx. with C.C. Location Diff. # 0 0.9017 0.36723 No

* The Exact Test is provided only when there are no ties and the sample size is < 20 in both groups.

Kolmogorov-Smirnov Test For Comparing Distributions

Largest-
Alternative Difference Prob Reject HO
Hypothesis Criterion Value Level at a = 0.050?
D(1) # D(2) 0.175845 0.370233 No
Tests of the Normality Assumption for ATB_m=0
Reject HO of
Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a = 0.0507?
Shapiro-Wilk 0.8777 0.00000 Yes
Skewness 2.9531 0.00315 Yes
Kurtosis 1.1990 0.23053 No
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 10.1585 0.00622 Yes

Vysledek: U DMZ vliv ATB terapie na abundanci kvasinek v poslednim roce prokazéan nebyl.
Nulovéa hypotéza nebyla zamitnuta ani jednim testem. Mann — Whitney test (P=0,36575) a
Kolmogorov — Smirnov test (P=0,370233).

5.) HO: Hodnota CI neovliviiuje mnozstvi sdilenych mikroorganismii se spolecnou ATB

rezistenci chovateltt a DMZ.
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Hypotéza nezavislosti byla testovana neparametrickymi testy: Mann-Whitney testem

a Kolmogorov-Smirnov testem, které tento vliv v§ak neprokazaly (Tabulka 11stat).

Tabulka 11stat: Analyza dat: vliv CI na abundanci sdilenych mikroorganismii se spolecnou ATB

rezistenci

NCSS 2021, v21.0.4 07.02.2023 11:08:03 2
Two-Sample Test Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\dopocet.NCSS

Response Variable  Cl_chovatel

Group Variable SdR

Difference (SdR=0) - (SdR=1)

Power for the Aspin-Welch Unequal-Variance T-Test
This section assumes the population means and standard deviations are equal to the sample values.

Alternative Power Power
Hypothesis N1 N2 u1 M2 o1 o2 (a=0.05) (a=0.01)
M1 -p2#0 119 26 6.521008 6.807693 1.550553 1.497177 0.13735 0.04169

Mann-Whitney U or Wilcoxon Rank-Sum Test for Difference in Location

Mann- Sum of Mean Std Dev
Variable Whitney U Ranks (W) of W of W
SdR=0 1358 8498 8687 186.5979
SdR=1 1736 2087 1898 186.5979

Number of Sets of Ties =7, Multiplicity Factor = 228768

Alternative Prob Reject HO
Test Type Hypothesis Z-Value Level at a =0.0507
Exact* Location Diff. # 0
Normal Approximation Location Diff. # 0 1.0129 0.31112 No
Normal Approx. with C.C. Location Diff. # 0 1.0102 0.31240 No

* The Exact Test is provided only when there are no ties and the sample size is < 20 in both groups.

Kolmogorov-Smirnov Test For Comparing Distributions

Largest-
Alternative Difference Prob Reject HO
Hypothesis Criterion Value Level at a = 0.0507
D(1) # D(2) 0.147059 0.682970 No

Tests of the Normality Assumption for SdR=0

Reject HO of

Normality
Normality Test Test Statistic Prob Level at a = 0.0507
Shapiro-Wilk 0.8447 0.00000 Yes
Skewness -4.2278 0.00002 Yes
Kurtosis 1.3875 0.16530 No
Omnibus (Skewness or Kurtosis) 19.7992 0.00005 Yes

Vysledek: Na zdkladé ziskanych dat nebyla zamitnuta hypotéza zavislosti, tedy nebyl

prokazan vliv vyssiho CI chovatele na pfitomnost s DMZ sdilenych mikroorganismt se
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shodnou ATB rezistenci. Mann-Whitney test a Kolmogorov-Smirnov test nezamitly nulovou

hypotézu na 5 % hladin¢ vyznamnosti s vysledky P=0,3124 a P=0,68297.

6.) HO: ATB terapiec nema vliv na abundanci s DMZ sdilenych mikroorganismu se

shodnou rezistenci.

Pearsoniv chi — kvadrat test a Fishertiv pfesny test prokazaly souvislost mezi ATB terapii za
posledni rok a po¢tem sdilenych druhti se shodnou rezistenci na antimikrobidlni latky (Tab.

12stat).

Tabulka 12stat: Analyza dat: vliv pfedchozi ATB terapie na abundanci sdilenych mikroorganismu se

spole¢nou ATB rezistenci

NCSS 2021, v21.0.4 07.02.2023 11:04:27 1
Cross Tabulation Report

Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\dopocet.NCSS

Row Variable ATB_soucet

Column Variable  SdR

Counts Table

SdrR
ATB _soucet

0 1 Total
0 72 7 79
1 43 15 58
2 6 4 10
Total 121 26 147

The number of rows with at least one missing value is 4

Row Percentages Table

SdR
ATB_soucet

0 1 Total
0 91.14% 8.86% 100.00%
1 74.14%  25.86% 100.00%
2 60.00%  40.00% 100.00%
Total 82.31% 17.69% 100.00%

The number of rows with at least one missing value is 4

Column Percentages Table

SdR
ATB soucet

0 1 Total
0 59.50% 26.92% 53.74%
1 35.54% 57.69% 39.46%
2 4.96% 15.38% 6.80%
Total 100.00% 100.00% 100.00%

The number of rows with at least one missing value is 4
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NCSS 2021, v21.0.4 07.02.2023 11:04:27 2
Cross Tabulation Report
Dataset O:\data stat\2023\wipler\2023\dopocet.NCSS

Row Variable ATB_soucet
Column Variable  SdR

Chi-Square Contributions Table

SdR
ATB_soucet

0 1 Total
0 0.748 3.480 4.228
1 0.471 2.192 2.663
2 0.605 2.815 3.420
Total 1.824  8.487 10.311

The number of rows with at least one missing value is 4

Tests for Row-Column Independence
(ATB_soucet by SdR)
HO: "ATB_soucet" and "SdR" are independent.
H1: "ATB_soucet" and "SdR" are associated (not independent).

Chi-Square Prob Reject HO
Test Type Value DF Level at a =0.05?
Pearson's Chi-Squaret 2-Sided 10.309 2 0.005772 Yes
Fisher's Exact® 0.004110

T WARNING: At least one cell had an expected value less than 5.
* Test computed only for 2x2 tables.

Vysledek: Hypotéza nezavislosti byla jednak Pearsonovym chi — kvadrat testem
(P=0,005772) a Fisherovym piesnym testem (P=0,00411) na 5 % hladiné¢ vyznamnosti
jednoznaéné zamitnuta, tudiZ 1ze predpokladat, Ze ATB terapie za posledni rok ma znacny

vliv na sdileni mikroorganismi se shodnou rezistenci jak u chovatele, tak i DMZ.
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13. DISKUSE

Vysledky studie Smolkovic et al. (2012) ukazaly, ze se odpovédi ucastnik 1isi podle
demografickych proménnych. Primérné hodnoty OPRS vysly vyznamné nis$$i u muzi nez u
zen. Také doba souziti chovatele s DMZ delsi nez 3 roky zvySovala stiedni hodnoty OPRS
dotazniku ve srovndni s chovateli, kteti sdileji domacnost se DMZ kratsi dobu nez tfi roky.
Také chovatelé s trvalym bydlistém na vesnici méli mirn€ vyssi stfedni hodnoty nez chovatelé
s trvalym pobytem ve mésté. Podle vysledkti dotazniku OPRS jsou chovatelé pst vice vazani
na DMZ nez chovatel¢ kocek (Smolkovic et al. 2012).

Evropska statistickd data (2022) potvrdila, ze primérné 42 % vSech domdacnosti k roku
2021 vlastni alesponi jednoho psa. Ve statech EU je Ceska republika v chovu psii na 3. misté
za Rumunskem a Polskem (Statista 2022).

Zapadni majitelé psi a kocek maji tendenci budovat silné osobni vztahy se svymi
mazlicky. Neni tedy zadnym ptekvapenim, ze majitelé DMZ s nimi ¢asto sdileji domacnost
véetné loznice (Smith 2012).

Vnasi studii bylo sledovano 120 domacnosti, které byly sdileny 145 majiteli
a 128 domacimi mazli¢ky (pes, kocka). Drtivou vétSinu (85,94 %) tvofili rovnéz psi (n=110).
To také potvrzuje vysledky ostatnich studii. Kocky (n=18) zastupovaly mensinu (14,06 %).
88,26 % chovatelti (n=128) byl CI vyssi nez 4, coz poukazuje na velmi blizky vztah k DMZ.
92 majitelim (63,45 %) jejich DMZ olizuji tvaf, 99 chovatelt (68,26 %), nechava svého
DMZ spat v posteli, 65 chovateli (44,83 %) pouZziva stejné nadobi a né€kdy 1 lzici ke
spoleénému jidlu. T nase studie potvrdila silnou emocionalitu chovateld v CR, ktera se
vyrovnava zapadoevropskym chovatelim, a jejich blizky vztah ke zvifatim vyznamné
ovlivituje vysledky CI. DMZ jsou povySovani do roli pfatel nebo ¢lent rodiny. Je vSak
nepot&Sujicim faktem, Ze n€kdy maji DMZ roli rekvizit, které mohou omrzet, nebo supluji
déti ¢1 dokonce partnery. Tato kompenzace musi nutné negativné ovliviiovat psychiku jak
chovatele, tak 1 DMZ.

Nosni sliznice az 30 % lidské populace je trvale asymptomaticky kolonizovana
S. aureus. K Uspé€Sné kolonizaci epitelidlnich bunék potfebuje S. aureus vytvofit pevné
interakce se slizni¢nimi bunikami a pfekonat obranné mechanismy hostitele (Sakr et al. 2018).

Evropska populace je kolonizovina MRSA asi v1 % (Gamblin et al. 2013).
Kolonizovani lidé maji n¢kolikanasobné vyssi riziko propuknuti infekce (Kluytmans et al.

1997). Molekularné genetické studie naznacuji, Ze existuje souvislost mezi izolaty z nosni
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sliznice od asymptomatickych nosi¢ii a izolaty zpiisobujici patogenni proces (Kaspar et al.
2016).

Odebrany klinicky material v této studii byl vybran cilené¢ dle mikrostanovist, kde se
piedpokladéa nejveétsi pravdépodobnost vyskytu. Zjisténé druhy bakterii prevazné odpovidaly
slozeni bézné mikroflory Cloveka, psa 1 kocky. V nosni dutiné majitelt pievazovaly druhy
S. aureus a S. epidermidis, zatimco u psi a koCek prfevazovaly spiSe proteobakterie
(ptedevsim E. coli), nicméné stafylokoky byly pfitomny rovnéz. V nasi studii vSechny izolaty
MRSA pochézely z klinického materialu nosni sliznice 3,45 % chovateld (n=5), 5,47 % DMZ
(n=7) a 10 % KS (n=8), z nichz ve 4 domacnostech byl zaznamenan jak u chovatele, tak i u
DMZ
(3 psi a jedna kocka) (Tabulka 19).

Tabulka 19: Konkrétni pripady MRSA pozitivnich vzorka

Hostitel Sledovana skupina

Clovek Chovatel

Elovek Chovatel

¢lovek Chovatel

Clovek Chovatel

Cloveék Chovatel

pes DMZ

pes DMZ

kocka DMZ

pes DMZ

kocka DMZ

pes DMZ

pes DMZ

¢lovek KS

¢lovek KS

clovek KS

clovek KS

Clovek KS

Clovek KS

Clovek KS

clovek KS
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Studie Weese et al. (2006) uvadi mozny prenos MRSA mezi lidmi a zvifaty. Vzorky

biologického materialu odebraného od lidi, ktefi byli v kontaktu s MRSA pozitivnimi DMZ,
byly rovnéz pozitivni alesponl u jednoho rodinného ptislusnika (Weese et al. 2006).
Studie Ferreira et al. (2011) byly objeveny dalsi dikazy naznacujici vyznam DMZ jako zdroje
patogennich procesii u lidi a pacienti ambulantné dochazejicich na kontroly. Bylo porovnano
49 MRSA-pozitivnich izolath od DMZ s pozitivnimi izolaty jejich chovateli. Geneticka
ptibuznost byla zjisténa u 8 % part izolati (n=4) chovatele a DMZ ze 4 domécnosti (Ferreira
etal. 2011).

Neradova (2020) prokazala u veterinarnich 1€kara 9 izolati MRSA, které zaradila do

5 genotypt. Genotypizaci zjistila, Ze 8 z nich ma zviteci ptivod, pravdépodobné v disledku
profesionalniho pfenosu (Neradova 2020).
(n=42 u chovateli, n=37 u KS) nez mikrobioty DMZ (n=16), a proto lze usuzovat, Ze pfenos
MRSA se stal ptivodn¢ z ¢lovéka na DMZ. U veterinarnich 1ékait dochézi ke kazdodennimu
kontaktu s mnoha DMZ a také s mnoha 1éCivy, a proto se u nich piedpoklada rovnéz i
zvySeny vyskyt rezistentnich izolatl riiznych druhi mikroorganismi. Otdzkou ziistava, zda
jde o pfechodné ndlezy tranzientnich kmenli nebo se jednd skute¢né o trvalé rezistentni
kolonizatory.

Studie Ballhausen et al. (2017) rovnéz ptredpokladaji lidsky ptivod genotyptit MRSA,
které se evolu¢né adaptovaly na zviteciho hostitele (Ballhausen et al. 2017).

Casto izolovanym druhem vnosni dutiné psi a koek vtéto studii byl
S. pseudintermedius. Walther et al. (2017) popisuji tento druh stafylokoka jako bézné
izolovany u malych zvifat (koCky a psi), zatimco v lidské populaci je nalézan jen ojedinéle
(Walther et al. 2013). Tuto skute¢nost naznacuje i naSe studie. Uvedeny druh stafylokoka se
vyskytl pouze v nosni sliznici u 4,14 % chovatelii (n=6) a 2,5 % nechovatelt (n=2).

Na zékladé analyzy RAPD-PCR bylo Derakhshandeh et al. (2018) pozorovano sdileni
28 1zolath E. coli mezi psy a jejich chovateli u 7,1 % (n=2) kloni v domacnosti. Byly
sledovany faktory usnadiiujici pfenos jako dovoleni psovi olizovat oblicej chovatele a doby
likvidace vykalli (2x denné a vicekrat). Tyto faktory byly spojeny s vysSim procentem
podobnosti profilu RAPD (P <0,05). Autofi nepfinesli jednozna¢ny dilkaz, ktery by prokazal
vyznamnou souvislost mezi témito faktory a pifenosem fekalnich izolath E. coli ze pst na
jejich chovatele (Derakhshandeh et al. 2018). Také v nasi studii nebyla prokazana souvislost

mezi CI chovatele a druhovou pocetnosti izolovanych druhtt mikroorganismii. Lze oc¢ekavat,
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7e sdileni fady druht bakterii bude mezi chovatelem a DMZ dosahovat 100 %. Takovym
prikladem je E. coli, ktera se vyskytuje v tlustém stfeveé vSech savcl, proto jsme se zameftili
spiSe na mozny pienos rezistence mezi mikrobiadlnimi fenotypy se spole¢nou ATB rezistenci u
chovatele a DMZ. Neprokazali jsme souvislost mezi CI a sdilenim mikrobialnich fenotypi se
shodnou ATB rezistenci. Ukéazalo se vSak, ze pravdépodobnéji sdileni téchto kment souvisi
s piedchozi ATB terapii jako disledek zvySené expozice k ATB a pfirozenou variabilitou
mikrobt, véetné mozného vztahu k biofilmu.

V nasi pilotni studii Wipler et al. (2017) byly izolovany z celkového poctu 20 part
(chovatel, DMZ) sdilené bakterialni druhy Staphylococcus intermedius, Escherichia coli,
Enterococcus faecalis, Acinetobacter Iwoffii, Pseudomonas putida a Staphylococcus aureus,
u nichz byla testovana antimikrobidlni citlivost. Shodny fenotyp antimikrobidlni rezistence

vSak byl zji§tén jen u 4 izolath sdilenych 20 % pari (n=4) (Tabulka 20).

Tabulka 20: Shodny fenotyp antimikrobialni rezistence (M a DMZ) v pilotni studii

Sdileny bakterialni druh Shodna ATB rezistence Druh DMZ
chovatelem a jeho DMZ

Staphylococcus intermedius gentamicin, erythromycin,

klindamycin, kotrimoxazol

Escherichia coli kolistin

Escherichia coli kolistin

Enterococcus faecalis kotrimoxazol

Vysledky ukazaly, Ze existuje vliv CI chovatele na prevalenci sdilenych bakterialnich druhd.
Pary s blizkym vztahem (CI > 4) mély o 37,5 % vy$si pravdépodobnost sdileni bakterii nez
pary s méné blizkym vztahem. Studie naznacila, Ze ATB terapie alespoil u jednoho ¢lena paru
muze zvysit riziko sdileného fenotypu bakterialni rezistence.

Nase studie zabyvajici se stejnou problematikou méla k dispozici mnohem vétsi
soubor hostitelll v porovnani s predchozi studii, ptfesto fada vysledkli byla podobna.
Vzhledem k podobnosti mikrobioty ¢lovéka a mazlickl, sledovani sdilenych druhi nema
prilis velkou vypovédni hodnotu, proto se studie zaméfila spiSe na vyhodnoceni vlivu ATB
1é¢by na druhovou pocetnost izolovanych mikroorganismu. To se prokazalo u kvasinek, kdyz
u nechovatell byla zjisténa vyssi druhova pocetnost oproti chovatelim. Z toho 1ze usuzovat,
ze absence DMZ v domacnosti souvisi s kolonizaci kvasinkami. Vedle mazli¢kd, zvySeni
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zastoupeni kvasinek mtize byt také disledkem dysbidozy po ATB terapii, kterda mlze trvat
dlouhodobg.

Nase piedchozi studie (2023) se zabyvala druhovym spektrem mikroskopickych
vlaknitych hub izolovanych ze stejnych mikrostanovist’ jako tato studie. Zjistili jsme, ze

/

druhové pocetnost byla nejvyssi v meziprsti nohou chovatelti a v nosni sliznici DMZ, jak

ukazuji Grafy 13 a 14.
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Graf 13: Druhova pocetnost vlaknitych hub v meziprsti nohou u chovatelii a nechovateli
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nosni sliznice
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Graf 14: Druhova pocetnost vlaknitych hub nosni sliznice u sledovanych skupin hostitelt

Z grafii 13 a 14 Z je patrné, ze uzivatelé ATB maji podobné jako u kvasinek vyssi druhové
spektrum neZ ti, co ATB neuZzivali (Wipler et al. 2023).

Vysledky nasi studie naznacily, Ze druhova pocetnost mikroorganismt chovatelll a
nechovatelii, ktefi podstoupili ATB terapii, je celkové snizena, ale druhova pocetnost
mykobioty se naopak zvySila ve prospéch kvasinek. Také vysledky statistické analyzy
nasveédcuji tomu, ze uzivani ATB ovliviiuje pfedevsim slizni¢ni kolonizaci (zvukovod, nosni
sliznice) chovatelli a nechovateli. Bylo by zajimavé tento experiment zopakovat u stejnych
hostiteli. Vysledky predkladané prace totiz ukazuji, ze se ziejmé jedna pouze o docasny
vykyv ekosystému u uzivatelt ATB v poslednim roce. Otazkou zlstava, zda a za jak dlouho
po ATB terapii se mikrobiota vrati do pivodni podoby a jaka je konkurence schopnost

rezistentnich bakteridlnich a kvasinkovych kmenii. Vzhledem k vysledkiim ptedchozi studie
114



(2023) je pravdépodobné, ze u chovatelli tento navrat mikrobioty smérem k rovnovaznému
stavu se dé&je rychleji nez u nechovateld, nebot DMZ mize slouzit jako rezervoar
koloniza¢nich druhii, ktery u kontrolni skupiny chybi. To by vysvétlovalo, pro¢ také bylo
naznaceno, ze druhova pocetnost kvasinek u nechovateli po ATB 1é¢b¢ byla bohatsi.

Dalsim namétem vyplyvajici ze studie by bylo zajimavé zjistit, jak se méni situace
u hostiteltl dlouhodobé 1écenych (napt. hematoonkologicky nemocnych), kteti vlastni DMZ
a ktefi nevlastni. Lze se domnivat, ze u trvale imunoalterovanych hostitell mize novée
potizeny DMZ opravdu piedstavovat zdravotni rizika sohledem na pfenos slozek

bakteriobioty i mykobioty.
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14. ZAVER

Tti soubory hostitelli poskytly dostate¢né mnozstvi vzorkl biologického materidlu,
aby bylo mozné zhodnotit riziko zdravého Cloveéka vyplyvajici z blizsiho vztahu chovatele a
domaciho mazlicka. Ekologickd rovnovdha mikrobioty spolu simunitni odpovédi
hostitelského makroorganismu tvoii pfirozené silnou bariéru pfed exogennimi primarnimi
patogeny. V této studii byly sledovany faktory, které tuto interakci mohou vyznamné
usnadnovat: ATB terapie za posledni rok, doba sdileni jedné domdacnosti a také mira intimity
vztahu mezi chovatelem a DMZ. Vysledky ukézaly, ze blizky vztah chovatele a DMZ
pravdépodobné nema vliv u bézné populace na zvySovani poctu druhii mikrobidlnich
kolonizatorQ, ani na vyskyt sdilenych druhi mikroorganismii se shodnym fenotypem ATB
rezistence. Naopak jako vyznamny faktor podporujici vyskyt druhti se spole¢nou rezistenci se
ukézala ptedchozi ATB terapie za posledni rok. Uzivani ATB také podporovalo druhovou
pocetnost kvasinek u chovateld i u kontrolni skupiny nechovateli. Naopak u DMZ tento vliv
ATB terapie nebyl prokazan.

Tyto zavéry naznalily, Ze sdileni domdcnosti s DMZ a blizky kontakt nejen, Ze
nepiedstavuji z epidemiologického hlediska riziko pro zdravého Cloveka, ale pravdépodobné
podporuje imunitni systém pravé interakcemi mikrobioty vedle zvySeni podpory psychického
komfortu. K pfenosu mikrobialnich kment se spolecnym fenotypem rezistence v n¢jaké mite
urcité dochazi. Nizky statisticky vyznam podporuje myslenku, ze zjisténé rezistentni izolaty,
které se vyskytuji také u lidi, ktefi domacnost s DMZ vice nez rok nesdili, jsou spiSe
tranzientni, vzhledem ke konkuren¢ni rezidentni mikrobioté. Naopak expozice
antimikrobidlnim latkdm a Zzivot v domdcnosti s minimalnim stykem s mikroorganismy
z vnéjSiho prostfedi vede ke zvySené vnimavosti hostitele k infekci primarnimi patogeny.
Pfirozena mikrobiota, jejiZz sloZky jsou Casto piehliZzené, by se méla pouZivat jako aktivni
ochrana proti infekénim chorobam, a tim pfispét k celkovému sniZeni pouzivani ATB jak u

zvirat, tak u lidi.
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17.2. DMZ a chovatelem sdilené mikroorganismy
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Obrazek 14: a) E. coli (hemolyticky kmen) na KAS po 24 h b) Escherichia coli na MCA po 24 h
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Obrazek 16: Pseudomonas aeruginosa na KAS po 24 h (typicka produkce pyocyaninu)
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Obrazek 17: Staphylococcus aureus na KAS po 48 h (Zluta pigmentace a netuplna hemolyza)
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Obrazek 18: Methicilin rezistentni Staphylococcus aureus na ORSAB po 20 h
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Obrazek 19: Staphylococcus pseudintermedius na KAS po 72 h (Siroka zéna hemolyzy)
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Obrazek 22: Acinetobacter Iwoffii na KAS po 24 h
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Obrazek 24: Enterobacter cloacae na KAS po 24 h
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Obrazek 25: a) Candida albicans na SAB po 72 h b) C. albicans na CHCA po 48 h

Obrazek 26: Candida albicans na ryZovém agaru po 5 dnech (chlamydospory; zvétSeno 100x)

154



